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第1章 序論 
1.1. 日本における新薬の臨床開発および承認審査の概略 
日本における新医薬品（以下，新薬）の臨床開発および承認審査は，この 15 年ほど日米 EU 医
薬品規制調和国際会議（ICH）の施行，独立行政法人医薬品医療機器総合機構（PMDA）の設立，
諸外国からの新薬開発および上市の遅れ1,2,3,4,5への対策等を受けて変遷をとげてきた。1998 年に
ICH E5 ガイドライン「外国臨床データを受け入れる際に考慮すべき民族的要因について」6が発行
され，国内の承認申請に外国で実施した臨床試験データを利用することが増えた。2002 年 8 月に
厚生労働省が策定した「医薬品産業ビジョン」7では医薬品産業の国際競争力強化が掲げられてお
り，施策のひとつとして承認審査の迅速化と体制強化が挙げられた。これを受けて 2004 年 4 月に
PMDA が設立され，国立医薬品食品衛生研究所 医薬品医療機器審査センター（PMDEC），医薬品
副作用被害救済・研究振興調査機構，財団法人医療機器センターに分散していた審査業務が一元
化され，審査体制の整備と強化が図られた。また，2007 年 4 月には文部科学省，厚生労働省，経
済産業省合同で「革新的医薬品・医療機器創出のための 5 か年戦略」8が発行され，同年 7 月に厚
生労働省より発出された「有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会報告書」9で審査期
間の目標値が設定された。また，対面助言の強化，審査担当者の増員，審査体制の見直し等が進
んだ10。 
先述のとおり，1998年に ICH E5ガイドライン 6が発行されると外国臨床データの利用が増加し，
健康成人を対象に新薬の安全性と薬物動態を評価する第 1 相試験，少数の患者を対象に有効性，
安全性および用法用量を評価する第 2 相試験，ならびに多数の患者を対象に有効性および安全性
を検証する第 3 相試験をすべて国内で行うパターンから，外国臨床データを最大限に活用して国
内では一部の臨床試験のみ実施するパターンまで日本における新薬の開発戦略が多様化した。ま
た，2007 年に「国際共同治験に関する基本的考え方について」11が発行された後は，臨床開発早
期より欧米と並行して日本で国際共同治験を含む臨床試験を実施する開発戦略も増加した。 
図 1 に国内ですべての臨床試験を実施するパターンと，外国の臨床試験データを国内の承認申
請に活用するパターンの一例を示した。臨床開発期間を国内における最初の臨床試験開始から申
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請まで，審査期間を申請から承認までとした。上段の国内開発のパターンでは，企業は第 1 相試
験から第 3 相試験をすべて国内で実施し，規制当局にデータを申請する。第 2 相試験終了時，申
請前等の時点で規制当局に対面助言を申し込み，試験計画，申請データパッケージ等について協
議する。申請後も初回面談と照会事項を通じて，企業と規制当局で承認に向けた協議を重ねる。
一方，下段の外国臨床データを活用するパターンでは，外国より遅れて臨床試験を開始し，国内
外の第 1 相試験と第 2 相試験の結果を比較し，類似している場合に外国第 3 相試験の結果を日本
人に外挿して申請する。この場合，国内で第 3 相試験を実施しないため，他の条件が同じであれ
ば臨床開発期間は短くなる可能性が高い。また，企業の判断で適宜，対面助言を行う。 
 
 
図 1 臨床開発と承認審査の一例 
 
本研究で着目した臨床開発期間および審査期間の長さに関しては，米国では米国食品医薬品局
（FDA）が Prescription Drug User Fee Act（PDUFA）の施行を受けて審査実績を定期的に公表して
いる12。PDUFA は 1992 年に施行され，FDA が企業より申請費用を徴収し，職員の増員等，審査
プロセスの迅速化を目的とした施策に充てることを可能とした13。PDUFA にはその適用期間を 5
7 
年間に限定するサンセット条項が付されており，本法で定めた審査期間の目標値をはじめとする
ベンチマークの達成度に応じて適用期間が更新されることから，FDA は審査実績を公表するとと
もに，PDUFA の更新に合わせて審査プロセスを見直している14。米国ではこの他に Tufts Center for 
the Study of Drug Development15は企業にアンケート調査を定期的に実施し，欧米で開発中の品目や
承認品目に関する独自のデータベースを構築し，新薬の開発，承認審査および適正使用の効率向
上を目的にデータを分析し，企業，規制当局および政府の政策担当者に情報を発信している16,17,18,19。 
欧州連合（EU）でも欧州医薬品庁（EMA）が詳細な審査実績を毎年公表している20。加えて英
国の製薬企業団体より独立した Centre for Medicines Research（CMR）International は 1990 年代よ
り臨床試験に関するデータを収集し，分析結果をベンチマークデータとして有償で企業に提供し
ている21。また，2002 年に CMR International より独立した Centre for Innovation in Regulatory Science 
22も米国，EU，カナダ，オーストラリア，スイスの承認品目の承認審査に関する情報を企業およ
び各国・地域の規制当局より収集し，分析結果を論文等で公表している23。 
国内においては，2003 年に小野らが日本製薬工業協会 医薬産業政策研究所（以下，政策研）
と共同で新薬の開発企業に対してアンケート調査を実施し，新薬の臨床開発および承認審査に関
する体系的なデータベースを構築した24。以後，アンケート調査を継続的に実施し，分析結果を公
表論文，政策研の刊行物等にて公表しており，制度改善等に向けた提言の基礎資料として日本製
薬工業協会によって活用されている。2004 年より PMDA も審査に関する情報を公表しているが，
総審査期間の集計結果等に限られている25。 
 
1.2. 本研究の目的 
先述のように，新薬の臨床開発は外国臨床データの利用，国際共同治験の普及等で多様化して
おり，承認審査についても制度見直し等によって審査期間が短くなっているが 10,25，国内におけ
る新薬開発の成功確率や予測性は必ずしも向上していない。そこで本研究では，日本における新
薬の臨床開発期間および審査期間と開発品目の属性，企業が選択した開発戦略，審査ルール・体
制，企業の属性との関係を探索し，臨床開発期間と審査期間の予測性に係る要因を特定すること
8 
を目的とした。加えて PMDA 設立後の審査のオペレーションに注目し，審査期間を 4 つに分割し
て詳細に分析することとした。さらに新薬のヘルスアウトカムとして市販後の安全性措置を取り
上げ，臨床開発期間および審査期間との関係を確認することを目的とした。分析にあたり，探索
すべき課題として薬剤によって異なる臨床試験の実施やデータの収集および解釈の困難さの影響，
外国臨床データや対面助言の活用等の企業の開発戦略と経験の影響，開発当時の承認審査のプロ
セスを構成する要因の影響を検討した。 
臨床開発期間は，対象とする疾患によって異なるだけではなく，申請前に多くの臨床試験から
エビデンスを収集して承認取得と上市の成功確率を向上すること，早く上市して利益を最大化す
ること，臨床試験の数や規模を絞って開発に必要となるリソースを抑えること等によってその長
さが決まる。審査期間に関しても，規制当局が申請されたデータと審査中に照会事項等を通じて
得られる追加情報に基づいて新薬の有効性と安全性を判断することと，新薬を患者へ速やかに提
供することによって行政機関としての評判を維持・向上することのトレードオフが生じる。よっ
て，臨床開発期間と審査期間の長さは既定の規制やガイドラインのみならず，上記のような点を
踏まえた企業および規制当局による判断と両者の間の交渉および合意の帰結として決定されるも
のであり，事務的な手続きのルールとして一律に決まるものではない。 
 
1.3. 本研究の理論背景，仮説および課題 
本研究では，ある新薬について臨床試験が実施された期間，すなわち企業が国内における最初
の臨床試験の初回治験計画届を規制当局に提出した日から承認申請書を規制当局に提出した日ま
でを「臨床開発期間」と定義した。また，それに続く承認審査に要した時間，すなわち企業が承
認申請書を規制当局に提出した日から規制当局が承認書を交付した日までを「審査期間」と定義
した。 
これらの期間の分析に先立って，それぞれの期間が医薬品開発および承認審査の文脈で何を意
味する指標なのか，また，どのような位置づけで論じられるべき概念なのかについて十分に検討
しておく必要がある。ここでの検討は次章以降で行う分析モデルの妥当性の保証，分析結果の解
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釈の適切性と深く関係する。 
 
(1) 「期間」を研究対象とする意義 
新薬開発の帰結は，企業の視点からは「承認の取得に成功したか」で評価されることが多い
4,17,18,19,26, 27,28,29。社会厚生の視点では，市場で取引される新薬がもたらす経済的余剰概念からの評
価が一般的である30,31,32,33,34。医療経済学においては上市された新薬がもたらす健康上の利益を質
調整生存年（QALY）等の直接的な指標を用いて評価する35,36,37,38。こうした評価は，現実に生ま
れた新薬の価値を前提とする評価である。 
こうした帰結と関係して，新薬の臨床開発および承認審査のプロセスそのものに注目した評価
も従来から行われてきた。例えば費用を構成する要素として臨床開発および承認審査のプロセス
を捉えるならば，それは費用の最小化または最適化を目指した研究意図となる 2,4,39,40,41。あるいは
審査期間を審査の質の指標と位置づけ，市販後の重大な副作用発現といった安全性イベントとの
関係を探索し，審査期間が介入可能な対象足りえるかといった議論も行われている42,43,44,45,46。 
臨床開発期間および審査期間を研究対象とすることには，帰結重視とは少し異なる観点として，
経済効率だけでなく，プロセスの公正性および透明性を間接的に保証することの意義を確立する
意味もある。国内規制や国際ルールを当事者が遵守しているかどうかという問題も提起される。 
 
(2) 観察される期間は帰結を反映する指標（変数）である 
観察される臨床開発期間は臨床開発中のイベント（その前後に付随する準備，整理を含む）に
要した時間の総和（審査期間と重複する時間を除く）であり，審査期間は承認審査における種々
のイベントに要した時間の総和に当たる。これらの観察される変数（以下，Tobs）はそれぞれのプ
ロセスにおいて生じた種々のイベントの帰結とみることができる。一般にイベントの数が多けれ
ば多いほど，また，個々のイベントが長ければ長いほど，帰結として観察される期間（Tobs）は長
くなることが予想される。 
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現実の具体的なイベントをどのレベルで捉えるかについては，いくつかの考え方がある。臨床
開発に関しては，最も一般的なイベントの捉え方は段階を踏んで実施される個々の臨床試験であ
り，臨床開発期間はエビデンスを構成する臨床試験の数，構成等を反映したものとなる。臨床試
験の上のレベル，例えば開発の相（第 1 相，第 2 相，第 3 相）をひとつのイベントと捉える考え
方もあろう。承認審査に関しては，初回面談，専門協議，医薬品部会といった審査上のマイルス
トンに設定されている会議をイベントと捉える考え方が自然である。さらに臨床開発中の様々な
イベントの帰結である臨床開発期間がその困難さ，あるいは試験結果の解釈の曖昧さ等との関連
から，新薬開発の質の代理変数として活用できないかといった観点での興味も考えられる。 
 
(3) 事前に期間は期待値・目標値として設定される 
事後的に（ex post）観察される期間（Tobs）と，事前に（ex ante）に目標値あるいは何らかの意
思決定における期待値として意図的に設定される期間（Texp）の違いを明確に区別する必要がある。
この違いを認識していないと，「新薬の臨床開発も承認審査も既定のガイドラインやプロセスのル
ールに従っているだけであり，臨床開発期間や審査期間を分析することに本質的な意味はなく，
これらの期間の分析は単に事務的な逸脱の影響を観察しているにすぎない」といった観察される
現象の矮小化が生じることがある。 
企業は臨床開発および承認審査のいずれのプロセスに関しても，特定の新薬についてどの程度
の臨床開発期間と審査期間が一般的かを予測し，予測に基づく期待値（Texp）を利益最大化といっ
た目的に照らして設定し，それを遵守しようとする行動をとる。同様に規制当局も各申請品目に
ついて審査期間の期待値（Texp）を設定し，行政機関としての評判の維持・向上のためにそれを遵
守しようとする可能性が高い。企業が設定した臨床開発期間と審査期間の期待値は公にされない
ため，直接には観察できないが，規制当局の審査期間の期待値は後述する審査期間の目標値と捉
えることができる。 
事前に設定される臨床開発期間および審査期間の期待値・目標値（Texp）は，大きく次の 2 つの
要素を織り込んで決定されると考えられる。 
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①医薬品開発・承認審査に関する規制，ガイドライン等 
新薬の承認の可否を社会として判断するための材料を提供するのが臨床開発の目的であり，そ
の判断のために実際にどの程度の材料（例えば臨床試験の結果）がエビデンスとして提出される
べきかは，規制当局が定めた規制やガイドライン等によって事前に企業に示されている。こうし
たガイドライン等は疾患，開発段階，外国臨床データの利用等，開発品目の属性に対応した形で
定められているとともに，期間に係る直接のルールをも含む。また，企業は自社のみならず，他
社の成功および失敗例を含む類薬等の過去の開発経験や実績を参照することができる。企業はこ
うした事前情報に基づき，開発品目の臨床開発期間を一定の精度で事前に予測することができる。 
承認審査に関してはさらに詳細で具体的な審査期間の目標値が規制当局によって設定されてい
る。厚生労働省は 2007 年 7 月の「有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会報告書」9
にて 2011 年度以降は審査期間の中央値を通常審査品目で 12 ヵ月（規制当局 9 ヵ月，企業 3 ヵ月），
優先審査品目で 9 ヵ月（規制当局 6 ヵ月，企業 3 ヵ月）とする目標を掲げ，PMDA はそれをほぼ
達成している 25。また，2012 年 3 月の「新医薬品に係る承認審査の標準的プロセスにおけるタイ
ムライン」47にて審査の主なマイルストンまでの期間の目安が示されている。個別の品目の審査期
間は PMDA が承認審査情報として公表しており48，申請区分［新有効成分含有医薬品（NME），
新投与経路医薬品，新効能医薬品等）や薬効分類別等の過去の実績は政策研の調査結果等で明ら
かになっている49,50,51。また，患者数の少ない希少疾病用医薬品，いわゆるオーファン薬等に関し
ては，審査を他の品目に優先して短期間で実施するといったルールもある。こうした状況の中，
企業は自社の品目がどの程度の審査期間で承認に至るかを一定の範囲で予測することができる。 
上述の関係は，図 2 の概念図に要約される。 
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図 2 観察される期間（Tobs）と期待値・目標値（Texp）の関係 
 
②最適な開発戦略の選択 
①に述べたとおり，臨床開発は承認取得に求められるエビデンスを収集するための企業活動で
ある。臨床開発活動は数多くの規制やガイドライン，類薬の先行事例等にある程度従って実施さ
れるが，規制やガイドラインはあらゆる状況には対応しておらず，また，医薬品はそれぞれに固
有の特徴（長所，短所）があり，企業がその個性を他の品目との差別化に活用するためには先行
事例の開発パスをそのまま踏襲することは必ずしも得策ではない。さらに開発の主体である企業
はその規模，国籍，ビジネスモデル，重点疾患領域等において異なるため，仮に同じ品目を開発
するにしても，その開発戦略は一定の範囲で当然異なるものとなる。ここでいう開発戦略とは，
具体的にはどのような種類の臨床試験（臨床薬理試験，探索的試験，検証的試験等）をどのよう
な順序でいくつ実施するか，各試験をどの程度の規模でどこの国・地域で実施するか，どのよう
なパターン（一国におけるローカル開発，外国臨床データを外挿するブリッジング開発，国際共
同開発等）に則って新薬の有効性および安全性を構築するか等を指す。 
新薬の開発においては，さらに不確実性への対応が重要である。米国における近年の分析では，
臨床開発を開始した品目が承認を取得する成功確率は 10%－19%であり 17,26,27,29，企業は開発の失
敗を開発戦略に当然織り込む。また，企業規模あるいは経営者のリスクに対する性向等に応じて，
各企業が開発失敗のリスクをどの程度許容するか，言い換えれば開発失敗を避けるためにリソー
ス（直接的な資金，人，時間）の投入をどの程度まで許容して安全側のマージンを取るかは異な
る。医薬品開発におけるこうした不確実性は，典型的には期待される成功確率といった概念とし
てモデルで考慮されることが多い 2,4。 
Tobs, i
品目 iに適用される規制・
ガイドライン （例： 優先審査）
品目 iの属性
Texp, i
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以上の点を踏まえながら，企業は品目の属性や将来の差別化につながる特徴，企業自身の属性
に照らして，最適と判断される開発戦略を選択するものと考えられる。 
臨床開発期間に関する上述の関係は，図 3 に概念的に要約される。 
 
 
図 3 観察される臨床開発期間（Tobs）と開発戦略の選択の関係 
注：S=成功確率 
 
企業行動を考える上で一般的に採用される期待利益最大化モデルでは，企業が不確実性下で得
られる期待利益（期待売上から予想費用を引いたもの）を最大化することを目的と想定して，企
業の選択を予想する。医薬品開発の文脈では，検討中の新薬の予測される売上高，開発費用，開
発の成功確率に基づき，その時点で最適と判断される開発戦略が選択され，それと同時に（内生
的に）予測される臨床開発期間（Texp）が決まる。この意思決定では「成功確率をどこまで高める
か（図 3 の Sij）」と「開発にどれだけリソースを投入するか（費用）」のトレードオフが常に存在
し，臨床開発期間は当然ながら後者の費用とも直結する変数である。臨床開発期間を延長し，収
集するエビデンスの質および量を向上させれば，成功確率は（局所的には）上がる可能性が高い
が，一方で新薬の上市のタイミングの遅れは莫大な機会費用の逸失にもつながる。期待利益の最
大化を目指す開発戦略の決定は，そのようなバランスの上で行われる。本研究では，2.2 項に後述
するとおり，企業に対するアンケート調査で収集した原データの機密性を保持するために品目名
をマスクしたことから，期待利益の指標（例えば売上高）を事後的に組み入れて解析することは
できないが，期待利益は品目および企業の属性に関連すると考え，これらの変数によって間接的
Tobs, ij
期待利益 ij
= πij (Xi, Yj, Sij; Texp, ij)
エビデンスの収集 ij
品目 iの属性
企業 j の属性
開発戦略の選択 ij
Texp, ij
品目 iに適用される
規制・ガイドライン
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に開発戦略の選択に対する期待利益の影響を調整することとした。 
 
(4) 開発戦略の選択は臨床試験の結果に依存して臨床開発期間および審査期間に影響する 
開発戦略の選択がその帰結として（あるいはその選択と同時に）予測される臨床開発期間（Texp）
をある程度決めてしまうことは前項(3) ②に述べたとおりである。一方，観察される臨床開発期間
（Tobs）は因果的に戦略選択の下流にあって，大きな不確実性を伴う臨床試験の結果の影響を受け
る。予測どおりの試験結果が得られた場合は，期待した臨床開発期間（Texp）に近い期間が現実の
ものとなることが予想される。一方，予測と異なる試験結果が得られた場合，予測より好ましい
結果であれば臨床開発の加速，好ましくない結果であれば試験結果の再検討，臨床試験のやり直
し，追加試験の実施等がそれぞれ生じ，観察される臨床開発期間（Tobs）は当初の期待値・目標値
（Texp）とは著しく異なるものとなろう。 
審査期間においてもこの関係が成り立っている可能性がある。臨床試験の結果に基づく判断の
困難さに依存して，審査の困難さが増すことは十分に予想される。 
上述の関係を概念的に図 4 に示した。回帰分析においては，開発戦略に係る変数が臨床試験の
結果に関する変数による調整の有無でどのように影響されるかに注目する必要がある。 
 
 
図 4 観察される臨床開発期間および審査期間（Tobs）と臨床試験結果の依存 
 
  
Tobs, ij 開発戦略の選択 ij
Texp, ij
臨床試験の結果 ij
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(5) 選択バイアスの問題 
臨床開発期間および審査期間が観察されるのは，それぞれの所期の目的が達成された品目のみ
である。図 4 に示したとおり，これらの期間の観察の有無（脱落）が変数として観察される臨床
試験の結果および他の観察可能な変数によって完全に説明されるのであれば，それらの変数を用
いて選択バイアスのない因果的な推定結果を得ることができる。しかし，現実の脱落は臨床試験
の結果以外の理由，例えば試験結果と直接関係のない企業全体の経営戦略等によっても発生する
ことを考慮すると，選択バイアスの問題を統計学的な手法によって解決することは困難である。 
先述のとおり，米国における新薬の臨床開発開始から承認取得に至る成功確率は 10%－19%と
推定されているため 17,26,27,29，特に臨床開発期間については臨床開発が着手された全品目の平均
（期待値）を求めることの意義は乏しく，企業にとって現実的に意味のある値はそれぞれの開発
段階で条件付けられた成功確率の平均（期待値）となろう 39,41,52。 
 
(6) 期間を回帰分析する上で考慮すべき内生性の問題 
ブリッジング開発や国際共同開発の進め方によっては，一定の臨床開発期間の遅れを前提とし
ている場合があり，相互に依存している（図 5）。そのような開発戦略の選択と臨床開発期間の関
係を分析する際には，理論的には内生性を考慮した手法を用いる必要がある 2。しかしながら，こ
の相互依存関係を適切に織り込んだ分析，例えば操作変数法を用いる場合，当該開発戦略の選択
のみと強い関係があり，臨床開発期間とは直接関係しないあるいは関係が弱い操作変数の選択が
極めて難しい。1.4 項に記した先行研究でも内生性を厳密に考慮した手法は用いていないことから，
本研究も従来どおり，内生性を調整しないモデルを用いることとした。 
 
 
図 5 内生性が問題となる事例 
 
Tobs, ij 開発戦略の選択 ij
Texp, ij
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(7) 臨床開発期間と審査期間の関係 
個々の新薬の観察された臨床開発期間（Tobs_clin）と審査期間（Tobs_rev）はそれぞれ独立して存在
するわけではなく，企業の一貫した医薬品開発の意図が反映された連続した過程である。最終的
に新薬が上市に至るタイミングが企業にとって最も重要なマイルストンであるならば，臨床開発
期間と審査期間にトレードオフ（どちらかが長くなると，どちらかが短くなる）の関係が生じる
可能性がある。また，両者に対して影響を与えうる変数（例えば対面助言の実施）であっても，
それぞれの期間への影響の方向や大きさが異なる可能性もある。 
 
1.4. 先行研究 
本研究の目的である臨床開発期間および審査期間と関係する要因の先行研究に関して，臨床開
発期間については創薬あるいは第 1 相試験から第 2 相試験，第 3 相試験を経て承認取得に至るま
での成功確率を評価した報告は多い 4,17,18,19,26,27,28,29。一方，その長さを算出するのに必要となる企
業が国内開発を開始した日や外国臨床データの活用，対面助言といった開発戦略に関する情報が
公表されていないため，関係する要因を詳細に分析した報告はない。 
審査期間に関しては米国を中心に複数の研究が報告されているが，日本の特徴である外国臨床
データの活用等を詳細に織り込んだ分析は限られている。Olson らは FDA の審査期間短縮には職
員数ではなく，PDUFA で定めた目標値達成による本法の更新と議会および製薬業界による監視が
寄与しているという研究結果を報告した53,54。一方，Carpenter らは 1992 年施行の PDUFA 前後に
申請された品目を分析し，FDA の職員が 100 人増えるごとに審査期間が 3.3 ヵ月短縮することを
示した55。申請前に実施する対面助言と審査期間の関係に関しては，DiMasi らは FDA と申請前相
談を実施した品目は実施していないものに比べて 1 回目の審査サイクルで承認される割合が高い
ことを記述統計で示しているのに対して 16，Booz Allen Hamilton による調査結果では両者に違い
は認められなかった56。EU では Regnstrom らが EMA に中央審査方式で申請された品目を対象と
した研究で，欧州医薬品委員会（CHMP）による科学的助言を遵守した品目は承認される割合が
高いと報告した57。 
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国内に関しては，小野らが 1996－2003 年に承認された品目の審査期間は，対面助言を実施した
品目および申請回数の多い企業が申請した品目は短く，臨床データの多い品目，合併した企業が
申請した品目，滞貨の多い審査チームが審査した品目は長いという結果を報告している 24。本報
告では，試験デザイン，有効性の結果，外国臨床データの利用と審査期間の関係は認められてい
ない。 
審査期間と市販後のアウトカムの関係に関しても，米国を中心に複数の研究が報告されている。
とりわけ審査プロセスの迅速化を目的とした PDUFA が新薬の安全性に及ぼす影響は関心が高く，
長年議論になっている。FDA の Friedman らは米国における副作用による販売中止は審査期間に関
連していないという結果 42 を得たのに対して，Olson は審査期間が短い品目は市販後に重大な副
作用が多いことを示した 43。Carpenter らは PDUFA で定めた審査期間の目標値（期限）が FDA に
よる新薬承認のタイミングとその質に与える影響を分析し，期限直前の 2 ヵ月間に承認される品
目が多く，期限の 3 ヵ月以上前に承認した品目に比して市販後に販売中止，重大な警告，用法用
量の変更の安全性措置が多いことを報告した 44,45。その理由として期限遵守を優先することによ
って生じた諮問委員会等による審議不足と適切な添付文書作成を通じた安全性情報の伝達不足を
挙げ，期限設定による審査期間短縮と審査の質低下のトレードオフについて言及した。これに対
して FDA の Nardinelli らは，期限直前に承認された品目とそれ以外の品目の市販後の安全性措置
の数の差は統計的に有意ではないと反論している58。Frank らは PDUFA 施行前と比べ，施行後に
承認された品目は市販後に重大な警告の追加または販売中止が多いことを報告した 46。 
国内に関しては，山田らが市販後の副作用報告数および安全性措置の回数に関連する要因を分
析し，両者とも審査期間との関係は見出されなかった59,60。副作用報告数は国内外の申請ラグと類
薬が市販されていることと負の関係，副作用情報の収集を担う MR 数と市販直後調査の実施と正
の関係にあった 59。一方，安全性措置の回数も申請ラグと類薬によって減少し，外国臨床データ
の利用によって増加した 60。 
 
18 
1.5. 投稿論文 
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2. Ishibashi T, Kusama M, Sugiyama Y, Ono S. Analysis of regulatory review times of new drugs in 
Japan: association with characteristics of new drug applications, regulatory agency, and 
pharmaceutical companies. J Clin Pharm Ther. 2012;37:657-63. 
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第2章 新薬の臨床開発および承認審査の特徴 
2.1. 研究対象 
東京大学大学院薬学系研究科 医薬品評価科学講座および政策研で構築している日本で承認さ
れた新薬のデータベースの中から，2000－2009 年の 10 年間に承認された 580 品目を本研究の対
象とした。新薬は PMDA が承認審査情報 48 を公表している新有効成分含有医薬品（NME），新医
療用配合剤，新投与経路医薬品，新効能医薬品，新剤型医薬品，新用量医薬品，バイオ後続品等
と定義した。また，新薬は審査報告書ごとに 1 品目と数え，併用薬物療法等にて複数成分が承認
されたものは 1 品目として扱った。 
本データベースは，2000－2004 年は薬事・食品衛生審議会医薬品部会で審議された品目，すな
わち新規性が高い NME，新医療用配合剤，新投与経路医薬品等で，承認後一定期間，日常診療下
で医薬品の有用性を確認する再審査を実施する品目を対象とした。一方，2005 年以降は医薬品部
会で審議された品目に加えて，医薬品部会で報告された品目，すなわち審議品目ほど新規性が高
くない新用量医薬品等で再審査を実施しない品目のデータも収集した。よって，本データベース
は 2000－2004 年に医薬品部会で報告された品目および一部の抗がん剤併用療法の合計 97 品目の
データを含んでおらず，2000－2009 年に日本で承認された 677 品目のうち，580 品目（86%）を
カバーした。 
 
2.2. データ収集 
2003 年より東京大学および政策研と共同で企業に対して新薬に関するアンケート調査を毎年実
施している。2008 年 1－12 月に承認された 78 品目に関しては，2009 年 2－3 月に企業に対してア
ンケート調査を実施し，77 品目（99%）について回答を得た。同様に 2009 年 1－12 月に承認され
た 94 品目は，2010 年 1 月に調査を実施して 92 品目（98%）について回答を得た。本研究の対象
とした 2000－2009 年の承認品目に対するアンケートの回収率は 96%であった。 
調査票を用いて企業と品目の属性，開発戦略と審査ルール・体制に関するデータ，治験計画届
提出日，照会事項発出日等の非公表情報を含む臨床開発期間と審査期間に関するデータを収集し
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た。複数の企業が申請に関わった共同開発品は，創薬した企業に回答を依頼し，共同開発企業よ
り当該企業が回答することの承諾を得た。企業に属さない政策研の研究員が企業名および品目名
をマスクすることによって収集した原データの機密性を保持した。アンケート回収後は回答の誤
記と記載漏れ，調査項目間または公表データとの整合性を確認し，不整合がある場合は回答者に
再確認することにより，データの質を確保した。また，審査報告書，薬務公報，安全性情報等の
公表情報を用いて，回答が得られなかった品目のデータ補完と後述する説明変数の追加を行った。 
 
2.3. 新薬の特性 
2000－2009 年に日本で承認された新薬 580 品目の申請区分，審査区分等を表 1，薬効分類を表 
2 に示した。複数の申請区分に該当する品目は上位の区分に含めた。審査区分は通常審査品目お
よび迅速処理品目を「通常審査品目」，希少疾病用医薬品（HIV を除く），HIV 感染症治療薬，希
少疾病以外の優先審査品目，抗がん剤併用療法を「優先審査品目」として集計した。薬効分類は
薬務公報等で用いられている 21 分類で示した。 
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表 1 新薬の申請区分，審査区分等 
 
注：複数の申請区分に該当する品目は，上位の区分に含めた；通常審査品目，迅速処理品目を「通常審査品目」，
希少疾病用医薬品（除 HIV），HIV 感染症治療薬，希少疾病以外の優先審査品目，抗がん剤併用療法を「優先
審査品目」とした。 
 
研究対象とした新薬 580 品目のうち NME は 255 品目（44%），優先審査に指定された品目は 177
品目（31%），2004 年 4 月に設立された PMDA に申請されたものは 298 品目（51%）であった。
バイオ医薬品は 91 品目（16%），自社開発品は 417 品目（72%）であり，外資系企業による申請は
301 品目（52%）であった。薬効分類別では代謝性医薬品（91 品目，16%），抗悪性腫瘍薬（67 品
目，12%），化学療法剤（55 品目，9%）の順に多かった。 
 
品目特性 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 合計
申請 新有効成分含有医薬品（NME） 40 22 24 15 16 21 23 35 34 25 255
区分 (%) (60) (56) (56) (52) (57) (45) (32) (42) (44) (27) (44)
新医療用配合剤  1 0 0 0 2 1 1 3 5 5 18
新投与経路医薬品 4 6 3 1 5 3 8 4 4 7 45
新効能医薬品 21 9 10 8 5 19 26 28 26 40 192
新剤型医薬品 0 2 5 0 0 2 7 4 2 2 24
新用量医薬品 1 0 1 5 0 1 4 8 6 12 38
バイオ後続品 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1
その他の医薬品  0 0 0 0 0 0 3 1 1 2 7
審査 通常審査品目 51 25 29 24 17 23 42 52 40 71 374
区分 迅速処理品目 0 2 1 1 0 4 5 3 3 10 29
希少疾病用医薬品（除HIV） 9 7 8 2 3 7 10 13 16 6 81
HIV感染症治療薬 2 1 0 1 3 2 1 2 3 1 16
希少疾病以外の優先審査品目 5 4 5 1 4 11 14 13 16 6 79
抗がん剤併用療法 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 1
優先審査品目 16 12 13 4 11 20 25 28 35 13 177
(%) (24) (31) (30) (14) (39) (43) (35) (34) (45) (14) (31)
適応外使用 - - - - 1 6 10 4 5 8 34
PMDA設立後（2004年4月以降）申請 0 0 0 0 4 12 42 70 76 94 298
(%) (0) (0) (0) (0) (14) (26) (58) (84) (97) (100) (51)
バイオ医薬品 8 8 2 3 2 9 10 13 12 24 91
(%) (12) (21) (5) (10) (7) (19) (14) (16) (15) (26) (16)
オリジン 自社品 51 26 30 21 19 29 59 61 49 72 417
(%) (76) (67) (70) (72) (68) (62) (82) (73) (63) (77) (72)
導入品 14 10 11 7 7 17 12 21 29 22 150
不明 2 3 2 1 2 1 1 1 0 0 13
企業 外資系 26 22 18 18 16 20 41 46 40 54 301
国籍 (%) (39) (56) (42) (62) (57) (43) (57) (55) (51) (57) (52)
合計 67 39 43 29 28 47 72 83 78 94 580
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表 2 新薬の薬効分類 
 
 
2.4. 分析対象における臨床開発の特徴 
2.4.1. 臨床開発期間の経年変化 
2000－2009 年に承認された 580 品目のうち，国内で実施した臨床試験に関するデータが得られ
た 420 品目（72%）を対象に，臨床開発期間を集計した。残り 160 品目のうち，43 品目は国内試
験を実施しておらず，117 品目はデータが一部欠測していたため，集計から除外した。臨床開発
薬効分類 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 合計
中枢神経系用薬 8 1 0 2 1 1 5 5 3 7 33
(%) (12) (3) (0) (7) (4) (2) (7) (6) (4) (7) (6)
解熱鎮痛消炎薬 2 0 1 0 0 2 0 2 0 1 8
(%) (3) (0) (2) (0) (0) (4) (0) (2) (0) (1) (1)
末梢神経系用薬 2 2 0 0 0 1 0 2 2 2 11
(%) (3) (5) (0) (0) (0) (2) (0) (2) (3) (2) (2)
眼科・耳鼻科用薬 6 1 1 2 1 1 3 2 4 5 26
(%) (9) (3) (2) (7) (4) (2) (4) (2) (5) (5) (4)
抗アレルギー用薬 6 2 1 0 0 1 1 2 1 1 15
(%) (9) (5) (2) (0) (0) (2) (1) (2) (1) (1) (3)
循環器官用薬 5 2 7 6 1 3 4 6 9 7 50
(%) (7) (5) (16) (21) (4) (6) (6) (7) (12) (7) (9)
呼吸器官用薬 0 2 1 0 1 1 1 4 0 5 15
(%) (0) (5) (2) (0) (4) (2) (1) (5) (0) (5) (3)
消化器官用薬 3 1 2 0 1 1 0 4 3 3 18
(%) (4) (3) (5) (0) (4) (2) (0) (5) (4) (3) (3)
消化性潰瘍用薬 3 1 2 1 0 0 2 0 0 0 9
(%) (4) (3) (5) (3) (0) (0) (3) (0) (0) (0) (2)
ホルモン剤 1 2 3 2 2 4 6 6 7 11 44
(%) (1) (5) (7) (7) (7) (9) (8) (7) (9) (12) (8)
泌尿生殖器官用薬 0 0 0 0 2 0 4 4 0 2 12
(%) (0) (0) (0) (0) (7) (0) (6) (5) (0) (2) (2)
外皮用薬 2 2 2 1 0 1 2 0 2 1 13
(%) (3) (5) (5) (3) (0) (2) (3) (0) (3) (1) (2)
代謝性医薬品 8 7 3 5 5 7 11 14 18 13 91
(%) (12) (18) (7) (17) (18) (15) (15) (17) (23) (14) (16)
抗悪性腫瘍薬 4 5 4 4 3 7 7 9 9 15 67
(%) (6) (13) (9) (14) (11) (15) (10) (11) (12) (16) (12)
放射性医薬品 0 0 0 0 1 1 0 1 0 3 6
(%) (0) (0) (0) (0) (4) (2) (0) (1) (0) (3) (1)
抗生物質 2 3 3 2 2 3 3 3 4 4 29
(%) (3) (8) (7) (7) (7) (6) (4) (4) (5) (4) (5)
化学療法剤 6 3 5 2 5 6 11 6 6 5 55
(%) (9) (8) (12) (7) (18) (13) (15) (7) (8) (5) (9)
生物学的製剤 6 2 2 1 0 3 7 4 6 5 36
(%) (9) (5) (5) (3) (0) (6) (10) (5) (8) (5) (6)
駆虫薬 0 1 1 0 0 0 1 0 0 0 3
(%) (0) (3) (2) (0) (0) (0) (1) (0) (0) (0) (1)
X線造影剤・診断薬 2 1 3 0 1 1 2 2 1 3 16
(%) (3) (3) (7) (0) (4) (2) (3) (2) (1) (3) (3)
その他 1 1 2 1 0 2 2 2 3 1 15
(%) (1) (3) (5) (3) (0) (4) (3) (2) (4) (1) (3)
不明 0 0 0 0 2 1 0 5 0 0 8
(%) (0) (0) (0) (0) (7) (2) (0) (6) (0) (0) (1)
合計 67 39 43 29 28 47 72 83 78 94 580
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期間は「初回治験計画届提出日－申請日」の月数を集計した。 
臨床開発期間の承認年別の推移を図 6 と表 3 に示した。2000－2009 年の 10 年間における新薬
全体の臨床開発期間の中央値±標準偏差（SD）は 56.1±42.8 ヵ月（約 4.7 年）であり，NME で
71.6±39.6 ヵ月（約 6.0 年），NME 以外の品目で 39.5±43.6 ヵ月（約 3.3 年）であった。全般的に
臨床開発期間は短縮傾向にあり，その変動係数（CV）からばらつきが大きくなっていることが示
された。これは第 1 相試験から第 3 相試験をすべて国内で行う開発から，外国臨床データを活用
して国内では一部の臨床試験のみ実施するパターンまで企業の開発戦略が多様化したことに起因
していると推察される。 
 
 
注：グラフの点線は全体の中央値 56.1 ヵ月。 
図 6 臨床開発期間の推移 
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図 6 臨床開発期間の推移（続き） 
 
表 3 臨床開発期間の推移 
 
 
2.4.2. 申請区分，審査区分，薬効分類別の臨床開発期間 
申請区分別の臨床開発期間を図 7 と表 4 に示した。NME の中央値が 71.6 ヵ月であったのに対
して，NME 以外の品目は中央値が大きい順に新投与経路 53.0 ヵ月，新効能 42.3 ヵ月，新剤型 38.6
ヵ月，新医療用配合剤 35.5 ヵ月，新用量 25.3 ヵ月，その他 14.3 ヵ月であった。審査区分別にみ
ると，NME では希少疾病用医薬品（HIV を除く）（48.0 ヵ月）および希少疾病以外の優先審査品
目（51.2 ヵ月）の中央値は，通常審査品目（79.4 ヵ月）および迅速処理品目（76.7 ヵ月）に比べ
て小さく，審査区分間の差も大きかった（図 8，表 5）。一方，NME 以外の品目では，迅速処理
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承認年 N 中央値平均値 SD CV N 中央値平均値 SD CV N 中央値平均値 SD CV
2000 43 79.6 77.9 34.6 0.4 33 79.6 78.3 29.2 0.4 10 82.4 76.7 50.6 0.7
2001 24 74.5 77.3 32.0 0.4 17 66.9 69.7 29.8 0.4 7 88.1 95.9 31.5 0.3
2002 26 64.1 62.3 30.9 0.5 22 66.8 68.2 29.9 0.4 4 27.6 29.5 6.0 0.2
2003 24 56.0 62.2 34.9 0.6 14 68.8 67.7 18.8 0.3 10 35.9 54.4 49.9 0.9
2004 17 63.6 64.3 30.8 0.5 11 88.8 74.9 32.1 0.4 6 41.5 44.7 16.1 0.4
2005 34 54.2 65.8 42.7 0.6 16 69.2 71.6 36.0 0.5 18 35.7 60.7 48.3 0.8
2006 51 60.9 70.6 53.9 0.8 19 66.1 75.0 50.0 0.7 32 54.1 68.0 56.6 0.8
2007 63 52.4 59.0 36.2 0.6 28 61.3 70.5 40.5 0.6 35 42.3 49.7 29.9 0.6
2008 60 44.6 66.6 52.7 0.8 27 78.4 91.4 57.1 0.6 33 32.1 46.4 39.1 0.8
2009 78 48.2 61.8 45.5 0.7 24 83.9 83.3 45.8 0.5 54 39.0 52.2 42.4 0.8
合計 420 56.1 66.1 42.8 0.6 211 71.6 76.1 39.6 0.5 209 39.5 56.1 43.6 0.8
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品目（26.0 ヵ月），希少疾病用医薬品（HIV を除く）（34.3 ヵ月），希少疾病以外の優先審査品目（35.1
ヵ月），通常審査品目（41.7 ヵ月）の順に中央値が小さく，その差は小さかった。 
 
 
図 7 申請区分別の臨床開発期間 
注：点線は全体の中央値 56.1 ヵ月。 
 
表 4 申請区分別の臨床開発期間 
 
 
0 50 100 150 200 250
1st CTPN to NDA (months)
other
dosage
formulation
indication
route
combination
NME
初回治験計画届－申請（月数）
新医療用配合剤
新投与経路医薬品
新有効成分含有医薬品（NME）
新効能医薬品
新剤型医薬品
新用量医薬品
その他
中央値
71.6
35.5
53.0
42.3
38.6
25.3
14.3
申請区分 N 中央値平均値 SD
新有効成分含有医薬品（NME） 211 71.6 76.1 39.6
新医療用配合剤 15 35.5 48.4 37.4
新投与経路医薬品 25 53.0 67.0 49.5
新効能医薬品 119 42.3 60.7 44.8
新剤型医薬品 20 38.6 56.3 40.2
新用量医薬品 25 25.3 34.7 33.0
バイオ後続品 0 - - -
その他 5 14.3 22.8 13.5
合計 420 56.1 66.1 42.8
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図 8 審査区分別の臨床開発期間 
 
表 5 審査区分別の臨床開発期間 
 
 
NME を対象に，薬効分類別の臨床開発期間を算出した。図 9 には 5 品目以上ある薬効分類を
表示し，5 品目未満および不明のものは「その他」にまとめた。表 6 にはすべての薬効分類の結
果を示した。NME が 5 品目以上ある薬効分類では，中枢神経系用薬（87.1 ヵ月），循環器官用薬
（84.0 ヵ月），抗生物質（82.4 ヵ月）の中央値が大きかった。中央値が小さかったのは，抗悪性腫
瘍薬（48.2 ヵ月），眼科・耳鼻科用薬（50.7 ヵ月），生物学的製剤（ワクチン，血液製剤等を含む：
57.6 ヵ月）であり，最も期間の長い中枢神経系用薬の臨床開発期間は，最も期間の短い抗悪性腫
瘍薬の約 1.8 倍であった。NME 以外で 5 品目以上ある薬効分類では，末梢神経用薬（72.0 ヵ月），
外皮用薬（69.2 ヵ月），生物学的製剤（60.9 ヵ月）の順に中央値が大きかった。 
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審査区分 N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD
通常審査品目 304 65.7 71.7 44.0 146 79.4 84.9 38.3 158 41.7 59.4 45.4
迅速処理品目 17 39.2 52.8 44.4 6 76.7 80.8 50.6 11 26.0 37.6 33.9
希少疾病用医薬品（除HIV） 56 44.9 53.9 38.4 34 48.0 57.5 37.8 22 34.3 48.1 39.5
希少疾病以外の優先審査品目 43 46.5 48.5 28.4 25 51.2 48.8 24.0 18 35.1 48.1 34.4
合計 420 56.1 66.1 42.8 211 71.6 76.1 39.6 209 39.5 56.1 43.6
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図 9 薬効分類別の臨床開発期間（NME） 
注：NME が 5 品目以上ある薬効分類を表示し，5 品目未満および不明のものは「その他」にまとめた； 
点線は NME の中央値 71.6 ヵ月。 
 
表 6 薬効分類別の臨床開発期間 
 
 
 
0 50 100 150 200
1st CTPN to NDA (months)
others
X-ray & diagnostics
biologics
chemotherapy
antiinfectives
antineoplastics
metabolism
integumentary
genitourinary
hormones
gastrointestinal
cardiovascular
allergy
sensory organs
CNS
初回治験計画届－申請（月数）
中枢神経
抗アレルギー
循環器
ホルモン剤
泌尿生殖器
外皮用
代謝性
抗悪性腫瘍
抗生物質
化学療法剤
生物学的剤
造影剤・診断薬
その他
眼科・耳鼻科
中央値
87.1
50.7
78.4
84.0
78.2
66.2
75.9
69.6
78.7
82.4
48.2
69.5
57.6
66.2
消化器
59.5
全体 NME NME以外
薬効分類 N 中央値平均値 SD N 中央値 平均値 SD N 中央値平均値 SD
中枢神経系用薬 31 84.6 95.9 46.6 21 87.1 106.6 42.6 10 57.6 73.4 48.7
解熱鎮痛消炎薬 3 87.5 84.4 16.7 2 93.4 93.4 8.3 1 66.3 66.3 -
末梢神経系用薬 7 73.6 76.3 44.2 2 118.1 118.1 56.2 5 72.0 59.6 30.3
眼科・耳鼻科用薬 21 46.9 63.5 38.3 15 50.7 68.5 39.3 6 38.4 50.9 35.6
抗アレルギー用薬 12 66.4 65.2 33.1 5 78.4 62.6 26.4 7 54.5 67.0 39.1
循環器官用薬 39 76.1 72.2 40.2 21 84.0 88.3 30.6 18 32.9 53.4 42.6
呼吸器官用薬 12 44.2 53.1 41.9 3 58.6 65.3 16.6 9 32.6 49.1 47.7
消化器官用薬 16 48.6 55.7 32.6 5 78.2 77.0 42.5 11 40.7 46.1 23.3
消化性潰瘍用薬 4 191.9 170.0 74.7 1 67.4 67.4 - 3 221.7 204.2 36.7
ホルモン剤 32 62.6 72.4 46.3 12 66.2 81.1 42.4 20 45.3 67.1 48.8
泌尿生殖器官用薬 11 56.4 53.5 32.1 6 75.9 72.7 27.5 5 20.3 30.3 20.0
外皮用薬 10 69.4 64.2 21.9 5 69.6 64.2 12.8 5 69.2 64.1 30.2
代謝性医薬品 61 51.1 65.6 46.0 26 78.7 83.9 44.6 35 33.6 51.9 42.7
抗悪性腫瘍薬 52 44.2 54.5 36.3 26 48.2 54.8 37.5 26 41.7 54.1 35.8
放射性医薬品 4 36.6 35.1 11.2 3 44.2 39.4 8.9 1 22.3 22.3 -
抗生物質 17 63.0 72.0 47.5 9 82.4 83.2 29.0 8 32.7 59.5 62.0
化学療法剤 32 57.2 62.0 44.7 16 69.5 81.9 44.5 16 33.3 42.2 36.1
生物学的製剤 27 59.5 62.9 39.4 18 57.6 60.2 39.3 9 60.9 68.2 41.3
駆虫薬 1 36.7 36.7 - 1 36.7 36.7 - 0 - - -
X線造影剤・診断薬 9 62.8 64.5 29.2 5 66.2 76.9 29.1 4 45.3 49.1 23.9
その他 13 37.2 42.8 22.9 5 59.5 65.0 19.4 8 24.5 29.0 10.6
不明 6 42.4 47.3 28.1 4 46.3 50.5 34.5 2 40.9 40.9 16.3
合計 420 56.1 66.1 42.8 211 71.6 76.1 39.6 209 39.5 56.1 43.6
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2.4.3. 外国臨床データの利用 
2.4.1 項で述べたとおり，2000－2009 年における新薬の臨床開発期間はばらつきが大きく，外国
臨床データの利用がその一因のひとつと考えられる。そこで，外国臨床データの国内承認申請へ
の利用状況を図 10 に示した。外国臨床データを日本以外の国で実施した第 2－3 相試験成績と定
義し，有効性および安全性の根拠として承認申請書に添付したものを「評価資料」，承認審査の参
考資料として提出したものを「参考資料」に分類した。 
外国臨床データの受け入れに関する ICH E5 ガイドライン 6 発行の 2 年後にあたる 2000 年は，
外国臨床データを評価資料として提出した品目の割合が NME，NME 以外ともに 10%－15%程度
であったが，2007 年以降は NME の半数以上が評価資料として提出していた。また，参考資料を
含めると 2006 年以降は NME のおよそ 80%以上，NME 以外の品目の 60%以上が外国臨床データ
を利用していた。 
 
図 10 外国第 2－3 相試験データの利用 
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図 10 外国第 2－3 相試験データの利用（続き） 
 
外国臨床データの利用と臨床開発期間の関係を表 7 に示した。外国臨床データを評価資料とし
て添付した品目と添付しなかった品目を単純比較すると，NME では臨床開発期間の中央値はそれ
ぞれ 57.0 ヵ月と 78.4 ヵ月，平均値は 63.7 ヵ月と 85.8 ヵ月であり，添付した品目で有意に短かっ
た（t 検定，p < 0.01）。NME 以外の品目でも外国臨床データを添付した品目は添付しなかった品
目に比べて中央値（35.3 ヵ月，42.2 ヵ月），平均値（47.5 ヵ月，60.1 ヵ月）ともに短く，平均値の
差も有意であった（t 検定，p < 0.05）。これは国内の臨床試験に先行あるいは並行して外国で実施
した臨床試験データを日本人に外挿することにより，評価資料として提出する国内試験数が減り，
臨床開発期間が短くなる可能性があるためと考えられる。一方，外国第 2－3 相試験成績を参考資
料として添付した品目と添付しなかった品目の比較では，臨床開発期間の中央値および平均値に
有意な差はなく，これは参考資料では国内試験数を減らすことができないためと考えられる。 
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表 7 外国臨床データの利用と臨床開発期間 
 
注：外国第 2－3 相試験成績を評価資料とした場合を「あり」とした。 
 
2.4.4. 対面助言の利用 
臨床開発期間と関係する可能性のある要因として対面助言の利用もある。企業は計画している
臨床試験の科学性，承認申請の要件等について PMDA より助言を得るために対面助言を申し込む
ことを選択することができ，その内容は文書化され，承認申請書に添付される。開発戦略が多様
化している中，試験計画，申請データパッケージ等について企業と PMDA で対面助言を通じて協
議しながら臨床開発を進める。臨床開発時に企業が利用した対面助言の回数の分布を図 11，対面
助言の平均回数（棒グラフ）と各相談区分の実施率（折れ線グラフ）の推移を表 8 と図 12 にそ
れぞれ示した。 
NME と NME 以外の品目で対面助言の回数の分布に大きな違いはなく，20%－25%の品目で対
面助言を 1 回も実施しなかった反面，50%以上で 2 回以上実施しており（図 11），平均回数も NME
で 1.9 回，NME 以外の品目で 1.8 回であった（表 8）。承認年別にみると，NME では 2004 年の
3.6 回をピークに対面助言の平均回数は減少しており，2009 年に承認された品目では 2.4 回であっ
た（表 8，図 12）。各相談区分の実施率は承認年によって増減はあるが，2009 年に承認された
NME では第 1 相試験開始前相談が 25%，第 2 相試験終了後相談が 38%であった。一方，申請前相
談は 46%であり，前年の 63%から減少していた。NME 以外の品目では，2005 年から医薬品部会
報告品目を対象に加えた影響で第 1 相試験開始前相談の実施率が低下した可能性はあるものの，
対面助言の回数は 2004 年の 2.2 回からほぼ横ばいであり，NME に比べて回数および実施率の変
動は小さかった。 
 
外国データ 全体 NME NME以外
の利用 N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD
なし 251 63.6 71.8 45.7 114 78.4 85.8 40.0 137 42.2 60.1 46.9
あり 152 47.1 56.7 36.3 86 57.0 63.7 36.1 66 35.3 47.5 34.8
不明 17 79.1 67.4 38.5 11 79.1 72.0 35.8 6 55.3 59.0 45.3
合計 420 56.1 66.1 42.8 211 71.6 76.1 39.6 209 39.5 56.1 43.6
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図 11 対面助言の回数の分布 
 
表 8 対面助言の回数と実施率の推移 
 
 
53
42
47
42
14
13
42
58
55
30
15 9
NME non-NME
0 1 2
3 4 5
NME以外
回以上
(N=211) (N=209)
25%
20%
22%
20%
7%
6%
20%
28%
26%
14%
7%
4%
各相談区分の実施率
回数 第1相開始前 第2相終了後 申請前 その他
承認年 N 平均値 SD 平均値 SD 平均値 SD 平均値 SD 平均値 SD
NME
2000 33 0.3 0.7       0    0 0.06 0.24 0.09 0.29 0.18 0.39
2001 17 1.1 0.8 0.06 0.24 0.06 0.24 0.71 0.47 0.24 0.44
2002 22 1.1 1.2 0.09 0.29 0.23 0.43 0.55 0.51 0.23 0.43
2003 14 1.9 1.0       0    0 0.43 0.51 0.71 0.47 0.71 0.47
2004 11 3.6 2.3 0.27 0.47 0.55 0.52 0.91 0.30 0.64 0.50
2005 16 3.3 3.2 0.13 0.34 0.44 0.51 0.75 0.45 0.69 0.48
2006 19 2.1 1.2 0.21 0.42 0.47 0.51 0.53 0.51 0.53 0.51
2007 28 2.5 1.7 0.36 0.49 0.46 0.51 0.54 0.51 0.57 0.50
2008 27 2.4 1.4 0.22 0.42 0.33 0.48 0.63 0.49 0.70 0.47
2009 24 2.4 1.4 0.25 0.44 0.38 0.49 0.46 0.51 0.58 0.50
合計 211 1.9 1.8 0.16 0.37 0.32 0.47 0.53 0.50 0.48 0.50
NME以外
2000 10 0.2 0.6       0    0 0.10 0.32       0    0 0.10 0.32
2001 7 0.9 1.1       0    0       0    0 0.43 0.53 0.43 0.53
2002 4 1.5 1.3 0.50 0.58 0.25 0.50 0.50 0.58 0.25 0.50
2003 10 1.1 0.9 0.30 0.48 0.20 0.42 0.20 0.42 0.40 0.52
2004 6 2.2 1.7 0.50 0.55 0.50 0.55 0.50 0.55 0.33 0.52
2005 18 2.1 1.6 0.06 0.24 0.33 0.49 0.44 0.51 0.61 0.50
2006 32 1.9 1.5 0.09 0.30 0.53 0.51 0.47 0.51 0.47 0.51
2007 35 1.9 1.4 0.17 0.38 0.51 0.51 0.37 0.49 0.43 0.50
2008 33 1.6 1.3 0.03 0.17 0.55 0.51 0.33 0.48 0.48 0.51
2009 54 2.0 1.4 0.20 0.41 0.44 0.50 0.44 0.50 0.52 0.50
合計 209 1.8 1.4 0.14 0.35 0.43 0.50 0.39 0.49 0.46 0.50
32 
 
図 12 対面助言の回数と実施率の推移 
注：棒グラフは対面助言の平均回数（左目盛），折れ線グラフは各相談区分の実施率（右目盛）を示している；「そ
の他の相談」には，前期第 2 相試験開始前相談，後期第 2 相試験開始前相談，手続相談，生物学的同等性試
験等相談，品質相談，安全性相談，追加相談を含めた。 
 
2.5. 分析対象における承認審査の特徴 
2.5.1. 審査期間の経年変化 
次に 2000－2009年に承認された 580品目の審査期間の推移を承認年別に集計した（図 13，表 9）。
審査期間は「申請日－承認日」の月数を集計した。 
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2000－2009 年の 10 年間における新薬全体の審査期間の中央値±SD は 20.2±17.4 ヵ月（約 1.7
年）であり，審査区分別では通常審査品目が 22.5±18.4 ヵ月（約 1.9 年），優先審査品目が 15.2±
11.4 ヵ月（約 1.3 年）であった。2004 年 4 月の PMDA 設立時に審査が一時的に滞ったため，全体
の審査期間の中央値が 2004 年の 18.3 ヵ月から 2005 年に 24.0 ヵ月と一旦長くなったが，その後は
短縮傾向が認められた。また，特に通常審査品目で変動係数も減少しており，審査期間のばらつ
きが小さくなっていることが示された。 
 
注：グラフの点線は全体の中央値 20.2 ヵ月。 
 
図 13 審査期間の推移 
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表 9 審査期間の推移 
 
 
2.5.2. 申請区分，審査区分，薬効分類別の審査期間 
図 14 と表 10 の申請区分別の審査期間をみると，NME の中央値は 22.0 ヵ月，NME 以外の品
目は 19.1 ヵ月であった。申請区分ごとの審査期間を細かくみると，NME 22.0 ヵ月であったのに
対して，NME 以外の品目では新投与経路 23.8 ヵ月，新剤型 22.8 ヵ月，新医療用配合剤 19.4 ヵ月，
新効能 18.8 ヵ月，新用量 17.9 ヵ月，バイオ後続品 17.9 ヵ月，その他 12.1 ヵ月の順に中央値が大
きかった（図 15，表 11）。 
 
図 14 NME と NME 以外の審査期間 
 
全体 通常審査品目 優先審査品目
承認年 N 中央値平均値 SD CV N 中央値平均値 SD CV N 中央値平均値 SD CV
2000 67 28.3 31.9 20.1 0.6 51 34.9 36.9 19.7 0.5 16 12.2 15.8 10.8 0.7
2001 39 16.8 26.1 21.4 0.8 27 22.8 30.7 20.9 0.7 12 9.0 15.7 19.6 1.3
2002 43 17.7 25.2 19.0 0.8 30 21.0 29.8 20.9 0.7 13 14.3 14.6 5.9 0.4
2003 29 19.1 23.2 17.3 0.7 25 20.5 25.4 17.4 0.7 4 8.2 9.0 7.0 0.8
2004 28 18.3 19.4 18.2 0.9 17 22.1 25.8 20.3 0.8 11 7.8 9.4 7.8 0.8
2005 47 24.0 25.4 13.1 0.5 27 26.1 29.7 13.9 0.5 20 20.7 19.7 9.5 0.5
2006 72 22.8 29.1 20.1 0.7 47 28.6 34.2 21.9 0.6 25 17.0 19.6 11.4 0.6
2007 83 20.0 25.1 20.7 0.8 55 22.4 28.9 22.7 0.8 28 14.3 17.7 13.5 0.8
2008 78 19.0 20.0 11.0 0.5 43 21.9 22.4 10.4 0.5 35 15.6 17.0 11.1 0.7
2009 94 19.1 19.6 8.6 0.4 81 19.8 20.1 8.8 0.4 13 15.2 16.2 7.0 0.4
合計 580 20.2 24.5 17.4 0.7 403 22.5 28.0 18.4 0.7 177 15.2 16.7 11.4 0.7
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表 10 NME と NME 以外の審査期間 
 
 
注：グラフの点線は全体の中央値 20.2 ヵ月。 
 
図 15 申請区分別の審査期間 
 
全体 NME NME以外
承認年 N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD
2000 67 28.3 31.9 20.1 40 31.8 34.5 22.2 27 24.8 27.9 15.9
2001 39 16.8 26.1 21.4 22 18.5 25.0 18.6 17 16.0 27.5 25.1
2002 43 17.7 25.2 19.0 24 21.0 29.1 22.1 19 15.6 20.3 13.2
2003 29 19.1 23.2 17.3 15 20.5 23.1 14.9 14 18.6 23.2 20.1
2004 28 18.3 19.4 18.2 16 19.9 22.1 23.4 12 17.2 15.8 6.6
2005 47 24.0 25.4 13.1 21 25.0 26.9 15.6 26 22.3 24.2 10.9
2006 72 22.8 29.1 20.1 23 25.1 36.3 28.5 49 21.3 25.7 13.7
2007 83 20.0 25.1 20.7 35 21.4 30.2 28.1 48 19.6 21.4 11.9
2008 78 19.0 20.0 11.0 34 19.1 21.3 13.2 44 18.4 18.9 8.9
2009 94 19.1 19.6 8.6 25 24.1 23.3 7.4 69 17.9 18.2 8.7
合計 580 20.2 24.5 17.4 255 22.0 27.8 21.1 325 19.1 21.9 13.3
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表 11 申請区分別の審査期間 
 
 
 
注：グラフの点線は全体の中央値 20.2 ヵ月。 
 
図 16 審査区分別の審査期間 
 
全体 通常審査品目 優先審査品目
申請区分 N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD N 中央値 平均値 SD
新有効成分含有医薬品（NME） 255 22.0 27.8 21.1 171 25.7 33.8 22.3 84 15.2 15.7 11.0
新医療用配合剤 18 19.4 22.2 10.0 17 19.6 23.4 9.0 1 2.3 2.3 -
新投与経路医薬品 45 23.8 27.3 18.0 33 24.8 27.4 18.3 12 22.9 27.0 18.0
新効能医薬品 192 18.8 21.2 12.7 120 20.9 23.7 13.5 72 14.0 17.1 9.9
新剤型医薬品 24 22.8 23.6 11.3 22 23.2 25.4 9.8 2 3.6 3.6 3.1
新用量医薬品 38 17.9 19.1 11.1 32 18.6 20.4 11.1 6 13.1 11.8 8.3
バイオ後続品 1 17.9 17.9 - 1 17.9 17.9 - 0 - - -
その他 7 12.1 17.5 12.2 7 12.1 17.5 12.2 0 - - -
合計 580 20.2 24.5 17.4 403 22.5 28.0 18.4 177 15.2 16.7 11.4
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審査区分別にみると，優先審査品目（希少疾病用医薬品，HIV 感染症治療薬，希少疾病以外の
優先審査品目，抗がん剤併用療法）および迅速処理品目の審査期間は通常審査品目に比べて短く，
ばらつきも小さかった（図 16，表 12）。 
 
表 12 審査区分別の審査期間 
 
 
薬効分類別の審査期間を図 17 に示した。審査区分に関わらず，全体で 5 品目以上ある薬効分
類を表示し，5 品目未満および不明のものは「その他」にまとめた。表 13 には，すべての薬効分
類の結果を示した。通常審査品目では化学療法剤（17.0 ヵ月），抗生物質（18.0 ヵ月），ホルモン
剤（20.2 ヵ月）の順に審査期間の中央値が小さく，解熱鎮痛消炎（47.9 ヵ月），眼科・耳鼻科用薬
（31.7 ヵ月），抗アレルギー用薬（30.3 ヵ月）の順に審査期間が長かった。一方，優先審査品目で
は HIV 感染症治療薬を含む化学療法剤（2.8 ヵ月）が最も短く，循環器官用薬（12.8 ヵ月），中枢
神経用薬（14.6 ヵ月）と続いた。また，呼吸器官用薬（48.5 ヵ月），ホルモン剤（29.2 ヵ月）生物
学的製剤（23.0 ヵ月）の順に大きく，その順序は通常審査品目と逆転しているものもあった。 
 
全体 NME NME以外
審査区分 N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD N 中央値平均値 SD
通常審査品目 374 23.2 28.8 18.5 164 25.8 34.0 22.6 210 21.8 24.8 13.3
迅速処理品目 29 15.5 16.7 12.2 7 23.0 27.9 12.1 22 11.6 13.2 10.1
希少疾病用医薬品（除HIV） 81 16.1 19.4 12.6 46 17.4 19.8 11.9 35 14.3 18.8 13.6
HIV感染症治療薬  16 2.3 2.3 0.4 11 2.3 2.3 0.5 5 2.4 2.3 0.4
希少疾病以外の優先審査品目 79 15.7 17.0 9.0 27 12.7 14.3 5.9 52 16.7 18.4 10.0
抗がん剤併用療法 1 4.0 4.0 - 0 - - - 1 4.0 4.0 -
合計 580 20.2 24.5 17.4 255 22.0 27.8 21.1 325 19.1 21.9 13.3
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図 17 薬効分類別の審査期間 
注：全体で 5 品目以上ある薬効分類を表示し，5 品目未満および不明のものは「その他」にまとめた； 
上のグラフの点線は全体の中央値 20.2 ヵ月。 
 
0 50 100 150
NDA to Approval (months)
others
X-ray & diagnostics
biologics
chemotherapy
antiinfectives
radiopharmaceuticals
antineoplastics
metabolism
integumentary
genitourinary
hormones
GI ulcer
gastrointestinal
respiratory
cardiovascular
allergy
sensory organs
peripheral NS
analgestics
CNS中枢神経
抗アレルギー
循環器
ホルモン剤
泌尿生殖器
外皮用
代謝性
抗悪性腫瘍
抗生物質
化学療法剤
生物学的製剤
造影剤・診断薬
その他
眼科・耳鼻科
解熱鎮痛消炎
末梢神経
呼吸器
消化器
消化性潰瘍
申請－承認（月数）
20.9
22.5
20.9
20.9
25.3
19.8
18.9 37.1
17.8
11.0
23.5
28.1
36.4
22.2
25.9
30.3
20.1
27.8
中央値
25.8
全体
放射性医薬品
17.9
0 50 100 150 0 50 100 150
others
X-ray & diagnostics
biologics
chemotherapy
antiinfectives
radiopharmaceuticals
antineoplastics
metabolism
integumentary
genitourinary
hormones
GI ulcer
gastrointestinal
respiratory
cardiovascular
allergy
sensory organs
peripheral NS
analgestics
CNS
Standard Review Priority Review
NDA to Approval (months)
優先審査品目通常審査品目
中枢神経
抗アレルギー
循環器
ホルモン剤
泌尿生殖器
外皮用
代謝性
抗悪性腫瘍
抗生物質
化学療法剤
生物学的製剤
造影剤・診断薬
その他
眼科・耳鼻科
申請－承認（月数）
解熱鎮痛消炎
末梢神経
呼吸器
消化器
消化性潰瘍
中央値
14.6
21.4
27.1
20.2
22.0
25.3
22.0
20.6
18.0
17.0
24.7
28.1
22.1
47.9
24.8
31.7
30.3
21.6
25.5
27.7
20.5
19.2
29.2
16.7
15.5
16.1
17.2
2.8
23.0
15.2
18.9
16.0
17.8
12.8
48.5
放射性医薬品 37.1
39 
表 13 薬効分類別の審査期間 
 
 
2.5.3. 審査の各ステップの期間と標準化 
2.5.3.1. 審査の各ステップの期間 
2004 年 4 月の PMDA 設立後の審査の実績を評価することを目的に，2005－2009 年の承認品目
のうち 2004 年 4 月以降に申請された 294 品目を対象に，審査期間の詳細を集計した。審査期間を
「申請」，「初回面談前照会事項の発出」，「初回面談」，「初回照会事項の発出」，「初回照会事項の
回答提出」，「追加照会事項の発出」，「専門協議」，「審査報告書の発行」，「医薬品部会」，「薬事分
科会」，「承認」の 11 のマイルストンで区切って 10 のステップに分割し，各ステップの期間を算
出した。初回面談を実施した場合は初回面談後の照会事項，実施しなかった場合は 1 回目の照会
事項をそれぞれ「初回照会事項」として期間を算出した。短期間のステップもあることから，本
項では期間を週数で示した。 
図 18 のグラフは，縦軸に審査期間の 11 のマイルストンをとり，横軸に申請から承認に至る期
間（週数）をとり，各ステップの期間の中央値を通常審査品目と優先審査品目に分けて示した。
線が横に長いステップほど期間が長く，次のマイルストンに移行するのに時間を要することを表 
全体 通常審査品目 優先審査品目
薬効分類 N 中央値平均値 SD N 中央値 平均値 SD N 中央値平均値 SD
中枢神経系用薬 33 25.8 33.5 24.4 30 27.7 35.2 25.0 3 14.6 16.5 4.7
解熱鎮痛消炎薬 8 36.4 33.9 18.7 5 47.9 45.6 11.0 3 18.9 14.3 8.0
末梢神経系用薬 11 22.2 21.0 8.2 7 24.8 23.5 8.0 4 16.0 16.6 7.4
眼科・耳鼻科用薬 26 25.9 31.3 18.0 21 31.7 34.0 18.9 5 17.8 19.7 5.0
抗アレルギー用薬 15 30.3 31.4 13.1 15 30.3 31.4 13.1 0 - - -
循環器官用薬 50 20.1 26.5 16.4 40 21.6 29.3 17.1 10 12.8 15.3 4.6
呼吸器官用薬 15 27.8 31.6 21.8 14 25.5 30.4 22.1 1 48.5 48.5 -
消化器官用薬 18 20.9 22.3 7.9 13 21.4 22.1 6.1 5 20.5 23.0 12.4
消化性潰瘍用薬 9 22.5 28.5 17.2 8 27.1 29.7 18.0 1 19.2 19.2 -
ホルモン剤 44 20.9 25.2 14.9 39 20.2 24.4 15.1 5 29.2 31.4 13.1
泌尿生殖器官用薬 12 20.9 23.5 11.6 11 22.0 24.2 12.0 1 16.7 16.7 -
外皮用薬 13 25.3 33.9 20.0 13 25.3 33.9 20.0 0 - - -
代謝性医薬品 91 19.8 22.7 13.6 60 22.0 25.1 14.2 31 15.5 18.1 11.2
抗悪性腫瘍薬 67 18.9 20.2 11.9 30 20.6 24.0 11.3 37 16.1 17.0 11.6
放射性医薬品 6 37.1 53.5 56.1 6 37.1 53.5 56.1 0 - - -
抗生物質 29 17.8 19.1 12.6 21 18.0 20.5 14.1 8 17.2 15.4 6.8
化学療法剤 55 11.0 14.9 15.2 26 17.0 24.2 17.2 29 2.8 6.6 5.7
生物学的製剤 36 23.5 26.3 20.9 13 24.7 32.8 28.4 23 23.0 22.7 14.6
駆虫薬 3 16.3 16.2 1.0 0 - - - 3 16.3 16.2 1.0
X線造影剤・診断薬 16 28.1 28.3 15.6 16 28.1 28.3 15.6 0 - - -
その他 15 22.1 25.4 14.3 13 22.1 25.9 15.4 2 22.0 22.0 4.0
不明 8 11.6 12.5 5.7 2 17.0 17.0 7.7 6 9.8 11.0 4.8
合計 580 20.2 24.5 17.4 403 22.5 28.0 18.4 177 15.2 16.7 11.4
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図 18 審査の各ステップの期間 
注：各ステップの中央値を累積して示しているため，総審査期間の中央値とは異なる。 
 
表 14 審査の各ステップの期間 
 
 
している。グラフは各ステップの中央値を累積して示したため，X 軸との交点は表 14 の総審査
期間の中央値と異なる。 
申請から初回面談前照会事項の発出（通常審査品目 9.3 週間，優先審査品目 7.7 週間。以下，同
様），初回面談（2.0 週間，2.0 週間）を経て，初回照会事項の発出（3.3 週間，2.9 週間），初回照
会事項の回答提出（9.7 週間，8.9 週間）に至るステップでは，通常審査品目と優先審査品目の中
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初回照会事項の発出
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2.1
8.9
2.9
2.0
7.7
16.5
3.1
1.7
4.7
3.7
9.4
9.7
3.3
2.0
9.3
23.5
3.3
2.1
5.0
3.4
全体 通常審査品目 優先審査品目
審査プロセス(週数) N 中央値平均値 SD N 中央値 平均値 SD N 中央値平均値 SD
申請－初回面談前照会事項の発出（初回面談あり） 211 9.0 8.1 10.9 137 9.3 9.5 9.1 74 7.7 5.6 13.3
初回面談前照会事項の発出－初回面談（初回面談あり） 204 2.0 2.5 4.0 134 2.0 2.5 4.4 70 2.0 2.5 3.3
初回面談－初回面談後照会事項の発出（初回面談あり） 210 3.1 4.7 7.0 140 3.3 4.4 4.7 70 2.9 5.4 10.2
初回照会事項の発出－回答提出 267 9.1 12.5 11.7 185 9.7 13.3 13.1 82 8.9 10.7 7.4
初回照会事項の回答提出－追加照会事項の発出 259 6.7 13.6 23.1 181 9.4 17.6 25.0 78 2.1 4.5 14.4
追加照会事項の発出－専門協議 261 20.6 28.5 24.8 181 23.5 30.9 25.5 80 16.5 23.1 22.3
専門協議－審査報告書の発行 275 3.3 4.2 5.2 187 3.3 3.8 2.7 88 3.1 5.1 8.2
審査報告書－医薬品部会 293 2.1 2.0 0.8 194 2.1 2.1 0.8 99 1.7 1.9 0.7
医薬品部会－薬事分科会 188 4.8 6.0 2.4 122 5.0 6.2 2.4 66 4.7 5.6 2.5
薬事分科会－承認 188 3.4 3.3 1.4 122 3.4 3.4 1.1 66 3.7 3.1 1.7
総審査期間（申請－承認） 294 81.7 80.7 35.8 195 86.7 89.9 35.8 99 63.2 62.5 28.1
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央値の差は 1.6 週間以内であった。一方，初回照会事項に対する回答提出から追加照会事項の発
出（9.4 週間，2.1 週間），PMDA と外部専門家が審査上の問題点を検討する専門協議（23.5 週間，
16.5 週間）までのステップで両者に大きな開きが生じた。初回照会事項の回答提出から専門協議
の間に PMDA による審査と審査報告（1）の作成，企業による 2 回目以降の照会事項に対する回
答の作成が行われるが，通常審査品目と優先審査品目の間に評価や回答作成でのべ 14.3 週間も差
が生じるとは考えにくいため，その差は審査の順番待ちの時間だと推察される。 
専門協議以降のステップでは，通常審査品目と優先審査品目の中央値の差は再び小さくなり，
専門協議から審査報告書の発行（3.3 週間，3.1 週間），医薬品部会（2.1 週間，1.7 週間），薬事分
科会（5.0 週間，4.7 週間），承認（3.4 週間，3.7 週間）であった。専門協議以降は，他のステップ
に比べてばらつきが小さいことから定型のプロセスだと考えられる。薬事・食品衛生審議会の医
薬品部会と薬事分科会の日程が原則 3 ヵ月周期で定まっているため，企業と規制当局の双方が期
日に間に合うよう限られた時間の中で処理を進めていると考えられる。 
 
2.5.3.2. 日本および EU の審査期間の比較 
日本の審査期間と，審査のマイルストンを公表している EU の中央審査方式の審査期間 20 を比
較した。EU の中央審査方式による審査は，バイオテクノロジー応用医薬品，希少疾病用医薬品，
HIV/AIDS を含むウイルス感染，悪性腫瘍，糖尿病，神経変性疾患，免疫疾患用の NME で義務付
けられており，その他の新規または有用性の高い医薬品も同方式を選択することができる。中央
審査方式では EMA が企業より提出された資料を確認し，CHMP が品質，有効性，安全性の科学
的評価を行う。CHMP が見解をまとめた後，EMA が EU 加盟国による添付文書等の確認を主導し，
欧州医薬品庁（EC）が新薬の販売を承認する。 
先行研究 23 を参考に，日本と EU の審査期間を表 15 に示した 5 つのステップに分割した。「申
請資料の確認」の期間は日本では明確に分けられないため，EU のみ集計した。「審査機関による
評価」は PMDA と CHMP による評価とし，それぞれ申請から審査報告書の発行，資料確認から
CHMP 見解までの期間で，企業の持ち時間を差し引いたものと定義した。「中央官庁による審議」
42 
は厚生労働省と EMA が主導するステップとし，それぞれ薬事分科会，EC への報告日までの期間
を算出した。「承認手続き」は厚生労働省と EC による承認日までとした。「企業の持ち時間」は
照会事項の対応等に要した時間とした。 
 
表 15 日本，EU の審査期間の分類 
 日本 EU 
申請資料の確認 該当なし 申請－資料確認 
（EMA） 
審査機関による評価 申請－審査報告書の発行* 
（PMDA） 
資料確認－CHMP 見解* 
（CHMP） 
中央官庁による審議 審査報告書の発行－薬事分科会
（厚生労働省） 
CHMP 見解－EC への報告 
（EMA） 
承認手続き 薬事分科会－承認 
（厚生労働省） 
EC への報告－承認 
（EC） 
企業の持ち時間 照会事項対応 
（企業） 
照会事項対応 
（企業） 
注：各期間を主導する組織を（ ）内に記した。 
* 企業の持ち時間を差し引いた。 
 
日本の審査期間の対象は，2.5.3.1 項と同じく 2004 年 4 月以降に PMDA に申請され，2005－2009
年に承認された 294 品目とした。EU については 2005－2009 年に中央審査方式によって承認され
た 220 品目とし，annual report20 および European public assessment report61の公表データより期間を
算出した。 
日本および EU における審査期間の内訳を表 16 と図 19 に示した。EU では審査プロセスの標
準タイムラインが日単位で明示されており，希少疾病用医薬品，それ以外の品目ともに同じタイ
ムラインが適用されるため（accelerated assessment に指定された場合を除く），通常審査品目，優
先審査品目の総審査期間の中央値に大きな違いはなかった（通常審査品目 58.9 週間，優先審査品
目 64.1 週間）。これに対して，日本では通常審査品目 86.7 週間，優先審査品目 63.2 週間と大きな
差が認められた。 
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表 16 日本，EU の審査期間の内訳 
 
注：期間を週数で示した。 
 
 
図 19 日本，EU の審査期間の内訳 
注：各ステップの中央値を累積して示しているため，総審査期間の中央値とは異なる。 
 
通常審査品目における EMA による申請資料の確認の中央値は 3.0 週間であった。審査機関
（PMDA，CHMP）による評価に要した時間は日本が 42.1 週間，EU が 28.8 週間と日本は EU に比
べて 13.3 週間長かった。中央官庁（厚生労働省，EMA）による審議も 7.1 週間，4.0 週間と日本
日本 EU
審査プロセス N 中央値 平均値 SD N 中央値 平均値 SD
通常審査品目
 申請資料の確認 0 - - - 177 3.0 3.1 1.7
 審査機関による評価 186 42.1 42.5 24.1 177 28.8 25.8 8.9
 中央官庁による審議 120 7.1 8.1 2.6 175 4.0 3.7 6.1
 承認手続き 120 3.4 3.4 1.1 175 5.6 6.6 6.2
 申請者の持ち時間 186 34.7 38.0 26.3 179 18.8 20.6 16.2
 総審査期間 195 86.7 89.9 35.8 179 58.9 59.8 22.5
優先審査品目
 申請資料の確認 0 - - - 41 2.8 3.5 1.3
 審査機関による評価 89 19.5 21.1 20.0 41 28.6 28.5 3.0
 中央官庁による審議 65 6.4 7.4 2.4 41 4.7 5.6 3.8
 承認手続き 65 3.7 3.1 1.7 41 5.0 5.7 2.5
 申請者の持ち時間 89 26.0 31.9 20.8 41 18.8 24.7 16.8
 総審査期間 99 63.2 62.5 28.1 41 64.1 67.9 18.9
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では EU より多くの時間を費やしていたが，承認手続き（厚生労働省，EC）は 3.4 週間，5.6 週間
と日本が 2.2 週間短かった。企業の持ち時間の中央値は 34.7 週間，18.8 週間と日本が 15.9 週間長
かった。 
優先審査品目の場合，EMA による申請資料の確認の中央値は 2.8 週間であった。日本の審査機
関による評価の中央値は 19.5 週間であり，EU の 28.6 週間より 9.1 週間短かった。一方，企業の
持ち時間は日本が 26.0 週間であり，EU の 18.8 週間より 7.2 週間長かった。中央官庁による審議
と承認手続きにおける日本と EU の差は小さく，総審査期間の中央値は日本が 63.2 週間，EU が
64.1 週間とほぼ同じであった。 
EU における企業の持ち時間は，通常審査品目，優先審査品目ともに 18.8 週間であり，EMA が
規定している標準的な照会事項の回答時間［1 回目 3 ヵ月，2 回目 1 ヵ月の計 4 ヵ月（17.3 週間）］
に近かった。 
日本において，優先審査品目は通常審査品目より審査の待ち時間が短いと仮定すると，優先審
査品目における審査機関による評価（19.5 週間）と企業の持ち時間（26.0 週間）の合算値（45.5
週間）が審査の実質的な期間に近いと考えられる。また，日本と EU で審査手順や持ち時間の管
理方法は異なるものの，この値は EU における合算値（通常審査品目で 47.6 週間，優先審査品目
で 47.4 週間）とほぼ同じであることから，申請資料および照会事項に基づいてひとつの品目を評
価するために必要な時間の目安になると考えられる。 
 
2.5.3.3. ［参考］審査タイムラインの標準化の提案 
審査の各ステップの期間を標準化したタイムラインを明示することによって，審査の見通しが
向上し，企業，規制当局の双方が次のステップに向けた準備を効率良く進めることができると考
えられる。そこで，2.5.3.1 項に記述した 2005－2009 年に日本で承認された品目の審査期間の実績
と 2.5.3.2 項に記述した EU との比較に基づき，審査プロセスの標準タイムラインを提案し，図 20
と表 17 に示した。 
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総審査期間および規制当局と企業それぞれの持ち時間は，2007 年に発行された「革新的医薬品・
医療機器創出のための 5 か年戦略」8 と「有効で安全な医薬品を迅速に提供するための検討会報告
書」9 を受けて，PMDA が 2011 年度の目標値として掲げた通常審査品目 12 ヵ月（52 週間：規制
当局 39 週間，企業 13 週間），優先審査品目 9 ヵ月（39 週間：規制当局 26 週間，企業 13 週間）
とした。表 17 の「期間」の欄に提案した標準的な期間，「差」の欄にその期間と 2005－2009 年
の実績の中央値（表 14）の差を示した。「追加照会事項の発出－専門協議－審査報告書の発行」
の間は照会事項のやりとりが続き，持ち時間を明確に分けることは困難であるが，表 17 のよう
に便宜的に「追加照会事項の回答提出」，「専門協議後照会事項の発出」，「専門協議後照会事項の
回答提出」の 3 つのマイルストンを追加し，担当組織を割り振った。 
通常審査品目における PMDA の持ち時間は，「申請－初回面談後照会事項の発出」を計 13 週間，
「初回面談後照会事項の回答提出－追加照会事項の発出」を 6 週間，「追加照会事項の回答提出－
専門協議後照会事項の発出」を計 9 週間，「専門協議後照会事項の回答提出－審査報告書の発行」
を 1 週間とした。これらのうち 2 番目と 3 番目のステップでタイムライン案と 2005－2009 年の実 
 
 
図 20 審査プロセスの標準タイムライン案 
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表 17 審査プロセスの標準タイムライン案と 2005－2009 年の実績の差 
 
*1 通常審査品目/優先審査品目における持ち時間の合計を記した。 （週数） 
*2 タイムライン案と表 14 の中央値の差，マイナス（△）は 2005－2009 年の実績が短いことを表して
いる。 
 
績の差が大きく，達成にはその間に含まれる審査の待ち時間の解消が必要と考えられる。厚生労
働省の持ち時間にあたる「審査報告書の発行－承認」は計 10 週間であり，2005－2009 年の実績
との差は小さく，2.5.3.2 項の中央官庁による審議と承認手続きを合わせた 11.5 週間にも近い。 
優先審査品目に関しては，「申請－初回面談前照会事項の発出」，「初回面談後照会事項の回答提
出－追加照会事項の発出」，「追加照会事項の回答提出－専門協議」，「薬事分科会－承認」の所要
時間を通常審査品目の約半分とし，PMDA，厚生労働省の持ち時間をそれぞれ 29 週間から 18 週
間，10 週間から 8 週間に短縮した。通常審査品目で大幅な短縮が必要となる「初回面談後照会事
項の回答提出－追加照会事項の発出」，「追加照会事項の回答提出－専門協議」に加え，規制当局
の持ち時間を 26 週間に収めるために 5 週間とした 1 番目の「申請－初回面談前照会事項の発出」
も過去 5 年間の実績との差が 2.4 週間と大きく，主だった課題を申請前に解決しなければ目標達
成は困難と予想される。 
企業の持ち時間は，通常審査品目，優先審査品目ともに 2011 年度の目標値が 13 週間であるこ
とから，初回面談後，追加および専門協議後の照会事項の回答作成にそれぞれ 7 週間，4 週間，2
週間を割り振った。実績との比較が可能な初回面談後照会事項の場合，通常審査品目，優先審査
担当組織 通常審査品目 優先審査品目
審査プロセス PM DA 厚労省 申請者 期間 差*2 （累積） 期間 差*2 （累積）
申請－初回面談前照会事項の発出 ○ 9 0.3 (9) 5 2.7 (5)
－初回面談 ○ 2 0.0 (11) 2 0.0 (7)
－初回面談後照会事項の発出 ○ 2 1.3 (13) 2 0.9 (9)
－初回面談後照会事項の回答提出 ○ 7 2.7 (20) 7 1.9 (16)
－追加照会事項の発出 ○ 6 3.4 (26) 3 △ 0.9 (19)
－追加照会事項の回答提出 ○ 4 (30) 4 (23)
－専門協議 ○ 8 (38) 4 (27)
－専門協議後照会事項の発出 ○ 1 (39) 1 (28)
－専門協議後照会事項の回答提出 ○ 2 △ 0.7 (41) 2 △ 0.9 (30)
－審査報告書の発行 ○ 1 (42) 1 (31)
－医薬品部会 ○ 2 0.1 (44) 2 △ 0.3 (33)
－薬事分科会 ○ 4 1.0 (48) 4 0.7 (37)
－承認 ○ 4 △ 0.6 (52) 2 1.7 (39)
審査期間（申請－承認） 29/18*1 10/8*1 13/13*1 52 34.7 39 24.2
11.5 8.5
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品目でそれぞれ 3.4 週間，1.8 週間短縮する必要があり，照会事項の絞り込みや面談による協議も
可能とする回答方法の見直しといった対応が有効と考えられる。 
前提とした企業の持ち時間の目標値 13 週間は，2.5.3.2 項の EU における企業の持ち時間の実績
（18.8－18.9 週間）より短い。また，表 17 に示した標準タイムライン案では通常審査品目と優先
審査品目における PMDA の持ち時間（29 週間，18 週間）と企業の持ち時間（ともに 13 週間）の
合計はそれぞれ 42 週間と 31 週間となり，日本の優先審査品目における審査機関による評価と企
業の持ち時間の合算値の実績（45.5 週間）より短い。企業の持ち時間の目標値を 4 週間増やして
17 週間とした場合，EU の実績に近くなり，PMDA と企業の持ち時間の合計も通常審査品目で 46
週間，優先審査品目で 35 週間となり，より現実的な数値となる。企業の持ち時間に追加した 4 週
間は，医薬品部会と薬事分科会の一本化や開催頻度の増加といった制度の見直しによって厚生労
働省の持ち時間から確保することで，総審査期間の目標値（52 週間，39 週間）を維持できると考
えられる。 
標準タイムラインの導入は，審査の進捗の透明性を高め，審査部，担当分野，担当者間のばら
つきを平準化し，審査の効率向上につながると考えられる。標準タイムラインの設定にあたって
は，過去の実績を参考にし，審査の不確実性も織り込んだ実現可能なものにすることが重要であ
る。また，その運用にあたっては，企業または規制当局が期日を守れない場合の措置や，企業と
規制当局の間でタイムラインに影響を与えるような著しい見解の相違が生じた場合の解決プロセ
スを併せて規定する必要がある。適切なタイムラインの設定と運用の両方が揃うことによって実
効性のある制度になると考えられる。 
なお，本研究のデータを活用して提案した審査プロセスの標準タイムライン案（表 17）は，2010
年に日本製薬工業協会と PMDA の議論の場に提供した62。その後 2011 年 4 月に薬事・食品衛生審
議会の医薬品部会と薬事分科会の審議対象が見直され，薬事分科会の省略が進み，審査期間が最
大で 1 ヵ月短縮された63。また，2012 年 3 月に「新医薬品に係る承認審査の標準的プロセスにお
けるタイムライン」が厚生労働省より公表され，企業と行政（PMDA，厚生労働省）の持ち時間
を含む期間として，「申請－初回面談」1.9－2.5 ヵ月，「初回面談－初回面談後照会事項の発出」
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0.2－0.7 ヵ月，「初回面談後照会事項の発出－専門協議」4.7－8.3 ヵ月，「専門協議－医薬品部会」
1.2－1.9 ヵ月，「医薬品部会－承認」0.7－1.9 ヵ月という目安が示された 47。 
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第3章 臨床開発期間に関係する要因の分析 
3.1. 背景 
本章では，2.4 項に記述した新薬の臨床開発期間の外形的な特徴がどのような機序に基づいて生
じたのかを探索的に分析し，1.3 項に整理した理論背景および仮説の妥当性を検討する。1.4 項の
先行研究に記したとおり，臨床開発期間については，その長さを算出するのに必要となる企業が
国内開発を開始した日，外国臨床データの活用，対面助言といった開発戦略に関する情報が公表
されていないため，これまで臨床開発期間と種々の属性および開発戦略の選択の関係を詳細に分
析した報告はない。今回，2000－2009 年に国内で承認された品目を対象とし，新薬の臨床開発期
間と開発品目の属性，企業が選択した開発戦略，審査ルール・体制，企業の属性との関係を探索
した。 
 
3.2. 方法 
臨床開発期間に関係する要因は，以下の分析モデルを仮定し，最小二乗法により推計した。分
析モデルを構築するにあたり，使用した説明変数はそれぞれ固有の影響を有しており，それらの
影響は 2 次式ではなくその和として表すのが妥当だと考え，1 次の線形モデルを採用した。先行
研究においても同様のモデルを用いた分析が実施されている 24,53。 
（臨床開発期間）i = 
  +1（品目）i +2（開発戦略）i +3（審査ルール・体制）i +4（企業）i +  i 
i: 2000－2009 年の日本における承認品目 
 
目的変数は，臨床開発期間（初回治験届提出日－承認申請日）の月数とした。説明変数は，経
験的に予測される影響と審査期間を対象とした先行研究 16,24,53,54,55,57 を考慮し，表 18 に示した品
目の属性，開発戦略，審査ルール・体制および企業の属性に係る変数を用いた。この場合，品目
および企業の属性に係る変数は介入の対象とはならないため，コントロール変数と位置づけた。
一方，企業の開発戦略および適用される一部の審査ルール・体制は選択可能であり，介入可能な
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変数と捉えた。 
品目の属性に関しては，臨床試験でより多くのエビデンスを収集する NME，一般的な低分子化
合物とガイドライン等が異なるバイオ医薬品，先行事例となる同種同効薬（類薬）の有無，薬効
分類を説明変数に用いた。開発戦略に係る説明変数は，戦略の選択がより複雑になる可能性のあ
る他社からの導入品，試験計画や申請データパッケージについて規制当局と協議する対面助言（第
2 相終了後相談，申請前相談），臨床開発中のイベント数（エビデンスの量）を表す評価資料とし
た第 1－3 相試験の数，国内の臨床試験（エビデンス）の減少と外国のエビデンスの増加につなが
る外国第 2－3 相試験データの利用，適応症の医療ニーズの代理変数とした学会・患者団体の早期
承認に関する要望書をモデルに組み込んだ。審査ルール・体制に係る説明変数は，臨床開発およ
び承認審査の時期に関連するPMDA設立後の申請，適応症の希少性や医療ニーズを示す優先審査，
収集するエビデンスの量の代理変数とした承認条件の有無を組み込んだ。企業の属性に関しては，
選択される開発戦略に影響を与えうる同じ疾患領域の開発経験の有無と企業国籍（内資系，外資
系）を説明変数に用いた。 
回帰分析には統計解析ソフト Stata/IC 10.1 for Windows（Stata Corp LP, College Station, TX, USA）
を使用した。先行研究と同様に危険率 10%の有意水準を用いた。 
 
表 18 臨床開発期間の回帰分析に用いた説明変数 
分類 説明変数 
品目の属性 新有効成分含有医薬品（NME）以外* 
 バイオ医薬品* 
 同種同効薬あり* 
 薬効分類（21 分類のダミー変数）* 
開発戦略 導入品* 
 第 2 相終了後相談を実施* 
 申請前相談を実施* 
 評価資料とした第 1－3 相試験の数 
 外国第 2－3 相試験データを利用* 
 学会・患者団体の要望書あり* 
審査ルール PMDA 設立後の申請* 
・体制 優先審査* 
 承認条件あり* 
企業の属性 当該疾患領域の開発経験あり* 
 外資系企業* 
* ダミー変数（0=該当せず，なし；1=該当する，あり）。 
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3.3. 臨床開発期間の回帰分析結果 
2000－2009 年に承認された 580 品目のうち，国内で臨床試験が実施され，臨床開発期間および
審査期間の両方が算出可能で，説明変数のデータが得られた新薬 384 品目（66%）を解析対象と
した。目的変数および説明変数の要約統計量を表 19 に示した。目的変数である臨床開発期間，
審査期間の平均値±SD は 66.6±43.3 ヵ月（約 5.6 年），25.4±17.0 ヵ月であり（約 2.1 年），2.4 項
にて臨床開発期間を集計した 420 品目（66.1±42.8 ヵ月，表 3），2.5 項にて審査期間を集計した
580 品目（24.5±17.4 ヵ月，表 9）と同様であった。 
 
表 19 目的変数，説明変数の要約統計量 
  
*ダミー変数（0=該当せず，なし；1=該当する，あり）。 
 
本解析で用いた説明変数は，評価資料とした第 1－3 相試験の数以外は「該当せず/該当する」
あるいは「なし/あり」の二値のダミー変数であり，表 19 の平均値は解析対象における割合を示
している。NME 以外の品目は全体の 51%であり，第 2 相終了後相談および申請前相談を実施した
品目の割合はそれぞれ 39%および 46%であった。2004 年 4 月の PMDA 設立後に申請された品目
の割合は 56%であり，優先審査に指定された品目は 22%であった。評価資料とした第 1－3 相試験
変数 平均値 SD 最小 最大
目的変数
臨床開発期間（月数） 66.6 43.3 0.9 228.8
審査期間（月数） 25.4 17.0 1.4 135.4
説明変数
新有効成分含有医薬品（NME）以外* 0.51 0 1
バイオ医薬品* 0.16 0 1
同種同効薬あり* 0.72 0 1
導入品* 0.26 0 1
第2相終了後相談を実施* 0.39 0 1
申請前相談を実施* 0.46 0 1
PMDA設立後の申請* 0.56 0 1
優先審査* 0.22 0 1
学会・患者団体の要望書あり* 0.34 0 1
承認条件あり* 0.35 0 1
評価資料とした第1－3相試験の数 10.52 12.33 1 93
外国第2－3相試験データを利用* 0.37 0 1
当該疾患領域の開発経験あり* 0.52 0 1
外資系企業* 0.54 0 1
N数 384
薬効分類* N (%)
中枢神経 28 (7.3)
解熱鎮痛消炎 3 (0.8)
末梢神経 6 (1.6)
眼科・耳鼻科 19 (5.0)
抗アレルギー 12 (3.1)
循環器 36 (9.4)
呼吸器 11 (2.9)
消化器 14 (3.7)
消化性潰瘍 4 (1.0)
ホルモン剤 29 (7.6)
泌尿生殖器 10 (2.6)
外皮用 9 (2.3)
代謝性 59 (15.4)
抗悪性腫瘍 48 (12.5)
放射性医薬品 4 (1.0)
抗生物質 16 (4.2)
化学療法剤 29 (7.6)
生物学的製剤 24 (6.3)
駆虫薬 1 (0.3)
造影剤・診断薬 9 (2.3)
その他 13 (3.4)
合計 384 (100.0)
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数の平均値は 10.52 であり，外国第 2－3 相試験データを評価資料として提出した品目の割合は
37%であった。薬効分類は薬務公報等で用いられている 21 分類をダミー変数とし，その他を参照
カテゴリとした。最も多い薬効分類は代謝性医薬品（15.4%）と抗悪性腫瘍薬（12.5%）であった。 
臨床開発期間と関係する要因を探索した回帰分析の結果を図 21 と表 20 に示した。図 21 は，
回帰係数を棒グラフで示している。回帰係数が正の要因は臨床開発期間が長いことを示し，負の
ものは期間が短いことを示す。実際の臨床開発期間との関係が容易に理解できるように，図 21
では回帰係数を標準化せず，説明変数が 1 単位増加した際の目的変数，すなわち期間の増減を月
数で表した。 
臨床開発期間に関係する要因として，NME と比べて NME 以外の品目の臨床開発期間は短いこ
とが示された（回帰係数-23.7，p<0.001。以下，同様）。同様に，優先審査に指定された品目（-10.2，
p=0.097），承認条件ありの品目（-9.3，p=0.059），外国第 2－3 相試験データを活用した品目（-12.5， 
図 21 臨床開発期間に関係する要因 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01；薬効分類は省略した。 
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***
*
NME以外
同種同効薬あり
導入品
外資系企業
第2相終了後相談
申請前相談
PMDA設立後の申請
優先審査
学会・患者要望書
承認条件あり
第1－3相試験数
当該領域の経験あり
バイオ医薬品
長い短い
外国第2－3相試験利用
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表 20 臨床開発期間に関係する要因 
 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01。 
 
p=0.008）の臨床開発期間が短かった。これらに対して，申請前相談を実施した品目は臨床開発期
間が長い（+12.5，p=0.003）という結果が得られた。また，薬効分類間で臨床開発期間に大きな違
いが認められた。その他の説明変数と臨床開発期間に有意な関係は見出されなかった。 
P 値に加え，回帰係数の絶対値および現実の臨床開発への影響の大きさ（例えば開発パスのど
の段階で問題となる要因か，追加的に対応可能か）等を踏まえ，検出された要因とそれに関する
考察を以下に示した。 
 
臨床開発期間
説明変数 係数 SE p値
NME以外  -23.7 5.2 <0.001 ***
バイオ医薬品  -0.8 6.8 0.901
同種同効薬あり -0.2 4.8 0.960
導入品 -6.3 5.2 0.226
第2相終了後相談を実施 5.6 4.4 0.204
申請前相談を実施  12.5 4.2 0.003 ***
PMDA設立後の申請 -4.2 4.5 0.355
優先審査  -10.2 6.1 0.097 *
学会・患者団体の要望書あり 1.5 4.9 0.760
承認条件あり -9.3 4.9 0.059 *
評価資料とした第1－3相試験の数  0.2 0.2 0.369
外国第2－3相試験データを利用  -12.5 4.7 0.008 ***
当該疾患領域の開発経験あり 6.5 4.5 0.153
外資系企業 -5.4 5.0 0.280
薬効分類（参照カテゴリー：その他）
中枢神経 41.5 13.2 0.002 ***
解熱鎮痛消炎 29.0 25.0 0.247
末梢神経 53.1 19.3 0.006 ***
眼科・耳鼻科 16.3 14.1 0.249
抗アレルギー 9.4 15.9 0.553
循環器 23.9 12.8 0.063 *
呼吸器 13.3 16.0 0.407
消化器 12.5 15.0 0.404
消化性潰瘍 117.5 22.3 <0.001 ***
ホルモン剤 28.7 13.4 0.033 **
泌尿生殖器 2.5 16.5 0.880
外皮用 17.2 16.8 0.308
代謝性 22.5 11.9 0.059 *
抗悪性腫瘍 20.6 12.6 0.102
放射性医薬品 -15.7 22.7 0.490
抗生物質 28.4 14.9 0.058 *
化学療法剤 16.0 13.2 0.225
生物学的製剤 18.9 14.2 0.185
駆虫薬 -8.4 40.9 0.838
造影剤・診断薬 11.3 16.8 0.501
切片 60.6 12.8 <0.001 ***
N数 384
p値 <0.001
自由度修正済み決定係数 0.217
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3.4. 考察 
日本における新薬の臨床開発期間と開発品目の属性，開発戦略，審査ルール・体制，企業の属
性との関係を回帰分析にて探索した。NME 以外の品目は NME に比して追加的に収集する臨床デ
ータが少ないため臨床開発期間が短く，優先審査品目と承認条件ありの品目は申請に必要となる
臨床データが相対的に少ないことがあることから期間が短いと考えられる（エビデンスの量に係
る承認の要件との直接の関係）。外国臨床データの利用に関しては，国内の臨床開発に先行または
並行して外国で実施した第 2－3 相試験データを日本人に外挿し，国内試験を一部省略しているこ
とから，臨床開発期間が短いと推察される。臨床開発期間が約 1 年短いという結果から，企業の
開発戦略選択の際に相当の考慮が行われているものと考えられる。ただし，1.3 項の図 4 に示し
たとおり，品目および企業に係る属性変数は調整されているが，個々の臨床試験の結果は本研究
では観察できておらず，結果に基づく影響は制御できていないため，属性変数のみ調整できてい
る前提で本結果を解釈する必要がある。 
申請前相談を実施した品目は，申請前相談を実施しなかった品目に比して臨床開発期間が 1 年
程度長かった。このような結果は次のいくつかの要因が関係して生じているものと考えられる。
第一に，最も直接的な関係として，臨床開発の終盤に対面助言を行い，そこで規制当局より得ら
れた助言や指摘への対応に時間を要していると考えられる（申請前相談を実施したこと自体の帰
結）。なお，主として第 3 相試験計画を協議する第 2 相終了後相談は，試験準備と並行して実施す
るため，臨床開発期間に影響しないと推察される。第二に，任意である規制当局との申請前相談
をそもそも行う必要があるかどうかを企業が判断する際には，その時点までの試験結果等が期待
に沿うものかどうか，すなわち承認取得の成功確率は十分に高いかが最も重要な要素として考慮
されているはずであり，相応の機会費用（時間を含むリソース配分）が想定される申請前相談を
実施するという選択がなされた品目は期待どおりの結果が得られていない可能性がある。一方で，
開発の最終局面で実施する申請前相談は，期待どおりの結果が得られていない品目の事前審査あ
るいは救済的な意味合いではなく，期待どおりの結果が得られた品目についても承認申請後の審
査が円滑かつ迅速に行われることを期待した企業が実施を申し込むという側面もある。申請前相
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談を実施した品目では臨床開発期間が長いという結果がこうした事後的な結果を調整した上でな
お観察されるかどうかは，開発途中段階での試験結果を織り込んだモデルによる分析によって明
らかにされることが予想されるが，本研究ではそのような変数を収集しておらず，結論づけは困
難である。 
薬効分類間で認められた臨床開発期間のばらつきは，疾患領域または適応症によって治療ガイ
ドラインや臨床開発ガイドラインに則った試験計画，申請データパッケージに含めるデータの違
い等に起因していると考えられ，NME で期間が長いのと同様に，エビデンスの量に係る承認の要
件との直接の関係が観察されたものと推察された。適応症によって異なる外国臨床データ利用の
可否も影響があると推察される。一方，低分子化合物とバイオ医薬品に臨床開発期間の違いは認
められなかった。 
選択する開発戦略に影響を与えうる企業属性として，同じ疾患領域で開発経験があると臨床開
発期間が短いことを想定していたが，有意な関係は見出されなかった。同種同効薬に関しても，
承認申請時に類薬が承認されていると先行事例の開発パスを参考にすることが可能であり，また，
類薬との競争が生じることで臨床開発期間が短くなる可能性がある。逆に類薬との差別化を図る
ためにより多くのエビデンスを収集することに時間をかける可能性も予想される。今回の分析で
はそのどちらかの方向を積極的に支持する結果は得られなかった。開発品目と同種同効の薬剤の
存在は，研究・技術のトレンド，作用機序等に基づく適切なレベルでの薬剤の分類，売上高等を
含む市場要因，承認審査および公的医療保険適用に関する規制等，多くの要因と関係しており，
こうした要因を交絡因子として調整した上での分析がさらに必要であろう。 
開発戦略の選択が複雑になり，臨床開発期間が長くなると予想した他社からの導入品について，
そのような関係は観察されなかった。複数企業間でのライセンス移動を伴う品目は米国からの申
請タイミングの遅れが大きい傾向があることが先行研究で明らかになっているが 2,4，その遅れが
ライセンス移動と関連する臨床開発期間の延長等に起因するものではないことが示唆された。な
お，最近の研究で申請タイミングの遅れで生じたドラッグラグは，新薬を申請した企業（ほとん
どの場合，検証的試験の実施を含む主たる臨床開発を実施した企業に当たる）の属性（企業国籍
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等）よりも，臨床開発の上流でその新薬を創出した企業あるいは臨床開発に着手した企業の属性
との関係が強いことが示されている64。企業の申請タイミングの遅れという意味でのドラッグラグ
へのアプローチとして，臨床試験段階での直接の支援等だけではなく，その上流の開発着手決定
への介入が必要であることを示唆した結果である。 
臨床開発中に収集したエビデンスの量の指標として用いた評価資料とした第 1－3 相試験数も
臨床開発期間との関係は認められなかった。臨床試験の数という変数が費用等を反映した質の指
標ではないことから厳密な議論は困難だが，品目の属性変数として薬効分類，NME，バイオ医薬
品か否か等の変数が別に含まれており，交絡に関する一定レベルの調整は行われていることから，
少なくとも現状において申請データパッケージに含まれる試験数が直接に臨床開発期間を決定づ
ける要因ではないことが推察された。 
 
57 
第4章 審査期間に関係する要因の分析 
4.1. 背景 
本章では，2.5 項に記述した新薬の審査期間を目的変数として分析する。1.4 項の先行研究に記
したとおり，審査期間と審査機関の職員数や対面助言との関係が欧米で報告されている
16,53,54,55,56,57。また，小野らが PMDA 設立前の 1996－2003 年の承認品目を対象に審査期間と関係
する要因を分析している 24。今回新たに，2000－2009 年に国内で承認された品目を対象とし，新
薬の審査期間と開発品目の属性，開発戦略，審査ルール・体制，企業の属性との関係を探索し，
審査期間の予測性の向上に資する要因を特定することとした。近年の新薬はブリッジング開発等
を含むグローバルな開発戦略の下で開発されることが多く，先行研究には含まれていない外国臨
床データの活用に係る変数を分析に織り込むこととした。また，承認審査は一様なプロセスから
成り立っているのではなく，異なる目的を有する段階的な意思決定過程である。本研究では PMDA
設立後の審査のオペレーションを複数の段階（ステップ）に区分し，それぞれのステップの時間
と関係する要因を探索することにより，各ステップが本来的に有する目的が十分に達成されてい
るか，各ステップの目的を損なうことなく審査の効率を向上させるにはどのようなアプローチが
必要か検討した。 
 
4.2. 方法 
審査期間に関係する要因は，3.2 項の臨床開発期間を目的変数とした分析と同様に，以下の 1 次
の線形モデルを仮定し，最小二乗法により推計した。先行研究においても基本的に同様のモデル
が採用されている 24,53。 
（審査期間）i = 
+1（品目）i +2（開発戦略）i +3（審査ルール・体制）i +4（企業）i + 5（トレンド）i + i 
i: 2000－2009 年の日本における承認品目 
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表 21 審査期間の回帰分析に用いた説明変数 
分類 説明変数 
品目の属性 新有効成分含有医薬品（NME）以外* 
 バイオ医薬品* 
 同種同効薬あり* 
 薬効分類（21 分類のダミー変数）* 
 安全性に関するイベント（同一薬効分類の重大な副作用発生後 12 ヵ月以内の承認）* 
 適応症の診療頻度 
 適応症の治療満足度 
開発戦略 導入品* 
 第 2 相終了後相談を実施* 
 申請前相談を実施* 
 対面助言の回数 
 評価資料とした第 1－3 相試験の数 
 外国第 2－3 相試験データを利用* 
 学会・患者団体の要望書あり* 
 審査中に追加臨床試験を実施* 
 追加臨床試験実施後に再申請* 
審査ルール PMDA 設立後の申請* 
・体制 優先審査* 
 承認条件あり* 
 医薬品部会審議品目* 
 承認年の審査担当者数 
 前年の審査チームの審査中品目数 
 審査報告書等の総ページ数 
企業の属性 当該疾患領域の開発経験あり* 
 外資系企業* 
 個別の企業* 
 企業規模（1000 億円以上，100 億円以上 1000 億円未満，100 億円未満のダミー変数）*
トレンド 承認年* 
* ダミー変数（0=該当せず，なし；1=該当する，あり）。 
 
目的変数は，審査期間（承認申請日－承認日）の月数とした。説明変数は，経験的に予測され
る影響と先行研究 16,24,53,54,55,57における結果との比較可能性を考慮し，表 21に示した品目の属性，
開発戦略，審査ルール・体制，企業の属性およびトレンドに係る変数を用いた。 
 
4.3. 審査期間の回帰分析結果 
3.3 項に記した臨床開発期間の回帰分析と同様に，2000－2009 年に承認された 580 品目のうち，
国内で臨床試験が実施され，臨床開発期間および審査期間の両方が算出可能で，説明変数のデー
タが得られた新薬 384 品目（66%）を解析対象とした。審査期間と関係する要因を探索した回帰
分析の結果を図 22 と表 22 に示し，参考として 3.3 項の臨床開発期間を目的変数とした結果を併
記した。3.3 項と同様に結果は標準化せず，検出された関係が実際の月数で把握できる形で示した。 
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申請前相談を実施した品目（-5.2，p=0.001），PMDA 設立後の申請品目（-8.6，p<0.001），優先
審査品目（-7.9，p=0.001）は審査期間が短いという結果が得られた。申請前相談は申請前に審査
上の課題を特定することが主たる目的とされているが，申請前相談を実施した品目では審査期間
が 5 ヵ月程度短く，見かけ上，延長した臨床開発期間の一部が相殺されたこととなる。PMDA で
審査された品目は前身の PMDEC で審査された品目に比べて審査時間が有意に短いことが明らか
になった。優先審査品目は文字どおり通常審査品目より優先的に審査されていた。一方，NME 以
外の品目，学会・患者団体の早期承認に関する要望書，承認条件等との関係は認められなかった。 
 
 
図 22 臨床開発期間および審査期間に関係する要因 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01；薬効分類は省略した； 
臨床開発期間の結果は，図 21 より再掲した。 
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表 22 臨床開発期間および審査期間に関係する要因 
 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01；臨床開発期間の結果は，表 20 より再掲した。 
 
4.4. 企業属性を考慮した審査期間の追加的な回帰分析結果 
4.3 項で用いた分析モデルでは，企業の属性は企業国籍，すなわち内資系企業か外資系企業かの
二値で調整した。しかし申請企業はそれぞれの企業特性に応じた独自の開発戦略の下で承認申請
を行っているはずであり，現実には観察できない企業独自の属性も織り込んだ分析を実施した場
合にこれまでの分析結果とどのような相違がみられるのかは興味深い課題である。そこで本項で
は，以下のように個々の企業のばらつきを固定効果または変量効果としてモデルに織り込んだ上
で，各企業に共通した要因を特定することを試みた。 
臨床開発期間 審査期間
説明変数 係数 SE p値 係数 SE p値
NME以外  -23.7 5.2 <0.001 *** -2.9 2.0 0.141
バイオ医薬品  -0.8 6.8 0.901 0.5 2.6 0.840
同種同効薬あり -0.2 4.8 0.960 -1.4 1.8 0.453
導入品 -6.3 5.2 0.226 2.3 2.0 0.237
第2相終了後相談を実施 5.6 4.4 0.204 -2.2 1.7 0.201
申請前相談を実施  12.5 4.2 0.003 *** -5.2 1.6 0.001 ***
PMDA設立後の申請 -4.2 4.5 0.355 -8.6 1.7 <0.001 ***
優先審査  -10.2 6.1 0.097 * -7.9 2.3 0.001 ***
学会・患者団体の要望書あり 1.5 4.9 0.760 0.2 1.9 0.912
承認条件あり -9.3 4.9 0.059 * -1.5 1.9 0.417
評価資料とした第1－3相試験の数  0.2 0.2 0.369 0.1 0.1 0.122
外国第2－3相試験データを利用  -12.5 4.7 0.008 *** -2.1 1.8 0.253
当該疾患領域の開発経験あり 6.5 4.5 0.153 -1.9 1.7 0.269
外資系企業 -5.4 5.0 0.280 0.0 1.9 0.983
薬効分類（参照カテゴリー：その他）
中枢神経 41.5 13.2 0.002 *** 8.5 5.0 0.089 *
解熱鎮痛消炎 29.0 25.0 0.247 7.5 9.5 0.431
末梢神経 53.1 19.3 0.006 *** -0.1 7.3 0.986
眼科・耳鼻科 16.3 14.1 0.249 2.4 5.4 0.653
抗アレルギー 9.4 15.9 0.553 0.7 6.0 0.908
循環器 23.9 12.8 0.063 * -0.5 4.9 0.917
呼吸器 13.3 16.0 0.407 2.1 6.1 0.724
消化器 12.5 15.0 0.404 -0.5 5.7 0.926
消化性潰瘍 117.5 22.3 <0.001 *** 4.9 8.5 0.563
ホルモン剤 28.7 13.4 0.033 ** 4.0 5.1 0.429
泌尿生殖器 2.5 16.5 0.880 -1.4 6.3 0.821
外皮用 17.2 16.8 0.308 5.0 6.4 0.438
代謝性 22.5 11.9 0.059 * 0.4 4.5 0.938
抗悪性腫瘍 20.6 12.6 0.102 0.7 4.8 0.887
放射性医薬品 -15.7 22.7 0.490 49.6 8.6 <0.001 ***
抗生物質 28.4 14.9 0.058 * -2.9 5.7 0.611
化学療法剤 16.0 13.2 0.225 -3.3 5.0 0.510
生物学的製剤 18.9 14.2 0.185 4.3 5.4 0.429
駆虫薬 -8.4 40.9 0.838 -9.6 15.6 0.538
造影剤・診断薬 11.3 16.8 0.501 3.8 6.4 0.556
切片 60.6 12.8 <0.001 *** 36.1 4.9 <0.001 ***
N数 384 384
p値 <0.001 <0.001
自由度修正済み決定係数 0.217 0.268
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（審査期間）i = 
+1（品目）i +2（開発戦略）i +3（審査ルール・体制）i +4（企業）i + 5（トレンド）i + i 
 固定効果 
（審査期間）i = 
+1（品目）i +2（開発戦略）i +3（審査ルール・体制）i +u（企業）i + 5（トレンド）i + i 
 変量効果 
i: 2000－2009 年の日本における承認品目 
 
本項では解析対象を NME に絞り，説明変数として以下の品目の属性，開発戦略および審査ル
ール・体制に係る変数と交差項，ならびにトレンド変数として承認年を追加した。安全性に関す
るイベントについては，審査中の品目と同じ薬効分類で市販後に重大な副作用が発現すると審査
の困難さが増し，審査期間が長くなる可能性があると考え，表 23 に示した 2000 年以降に発生し
た安全性イベントから 12 ヵ月以内に同一薬効分類で承認された品目を「安全性に関するイベント
あり」とした。 
 PMDA への申請と第 2 相終了後相談の交差項 
 PMDA への申請と申請前相談の交差項 
 対面助言の回数 
 対面助言の回数の 2 乗項 
 PMDA への申請と優先審査の交差項 
 審査中に追加臨床試験の実施 
 追加臨床試験実施後の再申請 
 安全性に関するイベント（同一薬効分類の重大な副作用発生後 12 ヵ月以内の承認） 
 承認年 
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表 23 安全性に関するイベント 
薬剤名 薬効分類 安全性に関するイベント 
トログリタゾン インスリン抵抗性改善剤 2000 年 3 月 肝障害で自主回収 
ゲフィチニブ 抗悪性腫瘍剤 2002 年 10 月 間質性肺炎に関する緊急安全情報発出 
フィブリノゲン製剤，
第 9 因子製剤 
血液製剤 2002 年 10 月 薬害肝炎提訴 
ガチフロキサシン 広範囲経口抗菌製剤 2003 年 3 月 血糖異常に関する緊急安全情報 
レフルノミド 抗リウマチ剤 2004 年 1 月 間質性肺炎に関する通知 
ロフェコキシブ 非ステロイド性消炎・鎮痛剤 2004 年 9 月 心血管イベントで自主回収 
オセルタミビル 抗インフルエンザウイルス剤 2007 年 3 月 小児・未成年者の異常行動に関する通知
 
2000－2009年に承認されたNME 255 品目のうち，説明変数のデータが得られた 212 品目（83%）
を対象とした。目的変数および説明変数の要約統計量を表 24 に示した。目的変数の審査期間の
平均値±SD は 28.4±21.7 ヵ月（約 2.4 年）であった。説明変数に関しては，PMDA に申請された
品目の割合は 42%であり，申請前相談を実施した品目は 46%であった。対面助言の回数は平均 1.68
回で，優先審査に指定された品目は 29%であった。外国第 2－3 相試験データを利用した品目の割
合は 46%，審査中に追加臨床試験を実施した品目は 9%，申請を一旦取り下げて追加臨床試験実施
後に再申請した品目は 5%であった。安全性に関するイベントありの品目は 6%であった。 
 
表 24 目的変数，説明変数の要約統計量 
  
*ダミー変数（0=「該当せず」，「なし」, 1=「該当する」，「あり」）。 
変数 平均値 SD 最小 最大
目的変数
審査期間（月数） 28.4 21.7 1.7 135.4
説明変数
バイオ医薬品* 0.18 0 1
同種同効薬あり* 0.72 0 1
導入品* 0.31 0 1
PMDA設立後の申請* 0.42 0 1
第2相終了後相談を実施* 0.30 0 1
申請前相談を実施* 0.46 0 1
対面助言の回数 1.68 1.75 0 13
優先審査* 0.29 0 1
学会・患者団体の要望書あり* 0.30 0 1
承認条件あり* 0.48 0 1
評価資料とした第1－3相試験の数  16.04 15.16 0 93
外国第2－3相試験データを利用* 0.46 0 1
当該疾患領域の開発経験あり* 0.40 0 1
審査中に追加臨床試験を実施* 0.09 0 1
追加臨床試験実施後に再申請* 0.05 0 1
安全性に関するイベント* 0.06 0 1
個別の企業* 91 firms
承認年* 2000-2009
N数
薬効分類* N (%)
中枢神経 22 (10.4)
解熱鎮痛消炎 3 (1.4)
末梢神経 2 (0.9)
眼科・耳鼻科 13 (6.1)
抗アレルギー 5 (2.4)
循環器 21 (9.9)
呼吸器 3 (1.4)
消化器 5 (2.4)
消化性潰瘍 2 (0.9)
ホルモン剤 13 (6.1)
泌尿生殖器 5 (2.4)
外皮用 4 (1.9)
代謝性 28 (13.2)
抗悪性腫瘍 23 (10.9)
放射性医薬品 3 (1.4)
抗生物質 10 (4.7)
化学療法剤 23 (10.9)
生物学的製剤 16 (7.6)
駆虫薬 1 (0.5)
造影剤・診断薬 5 (2.4)
その他 5 (2.4)
合計 212 (100.0)
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回帰分析の結果を図 23 と表 25 に示した。図 23 では企業を固定効果としたモデルの結果を左
に，変量効果とした混合効果モデルの結果を右に示した。固定効果モデル，混合効果モデルのど
ちらを選択すべきかについて Hausman 検定を行ったところ，その差は p=0.6733 と有意ではなかっ
た。また，混合効果モデルの値は 0.136 であり，変量効果は比較的小さいことが示されたことか
ら，本解析においてどちらのモデルも採択可能と判断した。 
個別企業をダミー変数とし，企業のばらつきを調整した固定効果モデルでは，PMDA への申請
（-32.2，p<0.001），申請前相談（-11.6，p=0.032），優先審査（-23.5，p<0.001）の回帰係数が負で
あった。これに対して PMDA への申請と申請前相談の交差項（+14.9，p=0.016）の回帰係数は正
であった。PMDA 設立後の申請前相談の審査期間への効果はこの 2 つの係数の和で表されること
から，申請前相談の効果は PMDA 設立前と比べて減少していることが示された。同様に PMDA
への申請との優先審査の交差項（+14.3，p=0.017）の回帰係数も正であったため，PMDA 設立後
は審査期間が全般的に短縮し，申請前相談と優先審査の効果が相対的に減少していることが示唆
された。対面助言の回数は 1 次の項（-5.0，p=0.044）は回帰係数が負，2 次の項（+0.5，p=0.072）
は正であった。対面助言は一定の回数までは審査期間の短縮と関係しているが，それ以上多くな
ると審査期間の短縮傾向は小さくなることが示唆された。審査期間中に追加の臨床試験を実施し
た品目（+37.7，p<0.001）は審査が中断するため，その直接の影響として審査期間が長くなること
が示された。 
個別企業の特性がランダムに分布すると仮定して調整した混合効果モデルでは，固定効果モデ
ルとほぼ同様の結果が得られた。混合効果モデルではバイオ医薬品（+4.7，p=0.095）は審査期間
が長いという結果が得られた。これは審査期間が極端に長い特定の品目の影響によると考えられ
た。外国臨床データを活用した品目（-3.7，p=0.061）は審査期間が短いという結果も得られた。
追加臨床試験実施後の再申請（-7.2，p=0.066）も審査期間が短いことが明らかになった。同一薬
効分類における安全性に関するイベントと審査期間の関係は認められず，安全性に重大な問題が
生じた薬剤と同じ薬効分類の新薬の審査が遅れる傾向にあるという仮説は支持されなかった。 
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図 23 企業属性を考慮した分析にて審査期間に関係する要因 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01；薬効分類は省略した。 
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表 25 企業属性を考慮した分析にて審査期間に関係する要因 
 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01。 
 
対面助言の影響を探索するための追加解析として，個々の企業の開発経験の指標として各品目
における対面助言の回数の企業内の平均（group mean）を追加したが，有意ではなかった。NME
以外の品目を含む 2000－2009 年に承認された全品目あるいは本データベース中のすべての品目
固定効果モデル 混合効果モデル
説明変数 係数 SE p値 係数 SE p値
バイオ医薬品 5.7 4.3 0.191 4.7 2.8 0.095 *
同種同効薬あり -1.4 2.8 0.607 1.7 2.0 0.403
導入品 1.9 3.1 0.532 0.1 1.9 0.945
PMDA設立後の申請 -32.2 6.3 <0.001 *** -32.8 4.7 <0.001 ***
第2相終了後相談を実施 2.5 4.3 0.563 -4.0 3.1 0.206
PMDA設立後の申請と第2相終了後相談 3.5 5.7 0.544 5.3 4.2 0.207
申請前相談を実施 -11.6 5.3 0.032 ** -8.7 3.4 0.011 **
PMDA設立後の申請と申請前相談 14.9 6.1 0.016 ** 11.1 3.9 0.004 ***
対面助言の回数 -5.0 2.4 0.044 ** -3.2 1.6 0.041 **
対面助言の回数の2乗 0.5 0.2 0.072 * 0.3 0.2 0.090 *
優先審査 -23.5 5.8 <0.001 *** -16.5 3.6 <0.001 ***
PMDA設立後の申請と優先審査 14.3 5.9 0.017 ** 11.5 4.3 0.008 ***
学会・患者団体の要望書あり 1.4 3.2 0.667 -1.0 2.2 0.661
承認条件あり -0.5 3.0 0.868 0.5 2.2 0.820
評価資料とした第1－3相試験の数  0.0 0.1 0.616 0.1 0.1 0.147
外国第2－3相試験データを利用 0.9 3.0 0.771 -3.7 2.0 0.061 *
当該疾患領域の開発経験あり 0.3 3.0 0.928 -1.0 1.9 0.599
審査中に追加臨床試験を実施 37.7 6.4 <0.001 *** 31.0 3.7 <0.001 ***
追加臨床試験実施後に再申請 -8.4 5.4 0.120 -7.2 3.9 0.066 *
安全性に関するイベント 0.0 5.5 0.995 0.6 3.8 0.880
個別の企業 fixed effect random effect
承認年 2000-2009 2000-2009
薬効分類（参照カテゴリー：その他）  
中枢神経 17.1 8.7 0.053 * 9.6 5.9 0.107
解熱鎮痛消炎 25.2 13.7 0.069 * 15.3 9.1 0.092 *
末梢神経 13.4 13.6 0.328 14.3 10.0 0.154
眼科・耳鼻科 15.0 9.4 0.115 10.0 6.4 0.119
抗アレルギー 11.8 10.9 0.282 -5.3 7.7 0.494
循環器 9.5 8.8 0.282 3.7 6.1 0.542
呼吸器 21.8 11.9 0.071 * 16.0 8.4 0.056 *
消化器 21.1 15.5 0.178 5.9 7.7 0.444
消化性潰瘍 (dropped) 20.9 10.1 0.040 **
ホルモン剤 6.6 9.0 0.467 0.1 6.4 0.982
泌尿生殖器 18.5 10.3 0.075 * 8.3 7.7 0.282
外皮用 46.2 19.7 0.022 ** 15.0 7.9 0.059 *
代謝性 14.7 8.8 0.099 * 4.8 5.8 0.416
抗悪性腫瘍 15.1 9.2 0.105 5.2 6.3 0.410
放射性医薬品 (dropped) 34.2 9.7 <0.001 ***
抗生物質 7.4 10.2 0.471 2.4 7.0 0.730
化学療法剤 4.9 9.8 0.623 -3.5 6.2 0.577
生物学的製剤 26.6 10.8 0.016 ** 6.6 6.6 0.318
駆虫薬 11.2 17.0 0.512 1.1 13.2 0.936
造影剤・診断薬 11.5 13.0 0.380 8.5 7.6 0.259
切片 18.7 8.9 0.039 ** 26.6 6.3 <0.001 ***
N数 212 212
_u（企業） 14.2 4.1
_e（残差） 10.4 10.4
 0.651 0.136
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を対象に企業ごとの対面助言の回数あるいは承認品目数を説明変数として追加しても，同様に有
意ではなかった。さらに，企業の代わりに薬効分類を変量効果とした混合効果モデルを検討した
ところ，表 25 の固定効果モデルと同様の結果が得られた。 
Heemstra らの報告65によると，米国では企業規模が大きいほど医薬品開発および規制当局と折
衝した経験，ならびにリソース（直接的な資金と経験のあるスタッフ）が豊富なため，申請した
オーファン薬が承認される確率が高いとされる。EU においても，規模の大きい企業は小さい企業
に比してEMAに中央審査方式で申請した品目が承認される割合が高いことがRegnstromらによっ
て報告されており 57，その理由として十分なリソース，開発経験，成功確率の高い開発品目の選
択および CHMP による科学的助言の遵守を挙げている。そこで，審査期間を目的変数とした日本
の承認品目の分析においてもそのような現象が観察されるか否かを追加的に確かめることとした。
先行研究どおりの仮説が日本の承認審査においても成り立っているのであれば，企業規模が大き
いほど効果的な臨床試験の立案，対面助言の有効活用，外国臨床データの利用等の開発戦略の選
択とそれらに関する規制当局との折衝が長けており，審査期間が短くなるはずである。本分析で
は，2000－2009 年に承認された NME 212 品目を対象とした解析に企業規模を表す説明変数を追
加することとした。企業規模の代理変数として 2000－2009 年のほぼ中間にあたる 2005 年の国内
医薬品売上高をシード・プランニング社の「2008 年版 医薬品開発戦略シリーズ データ集」より
収集し，解析対象の 91 社，212 品目を表 26 に示した 3 つの区分に分類した。 
 
表 26 企業規模に関する変数 
2005 年 国内医薬品売上高 品目数（%） 
1000 億円以上 114（54%） 
100 億円以上 1000 億円未満 82（39%） 
100 億円未満 16（8%） 
 
追加的な分析の結果を表 27 に示す。表 25 の固定効果モデルに企業規模の説明変数（参照カテ
ゴリ：100 億円未満）を追加したところ，追加した変数について有意な結果は得られず，他の変
数に対する影響も認められなかった。同様に企業を変量効果とした混合効果モデルに企業規模を
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追加しても，変化は認められなかった。よって，企業規模に関する説明変数を含む分析モデルは
主たる解析に採用しなかった。 
 
表 27 企業規模を追加した分析にて審査期間に関係する要因 
 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01。 
固定効果モデル 混合効果モデル
説明変数 係数 SE p値 係数 SE p値
バイオ医薬品 5.7 4.3 0.191 5.0 2.8 0.076 *
同種同効薬あり -1.4 2.8 0.607 1.9 2.0 0.347
導入品 1.9 3.1 0.532 0.3 1.9 0.884
PMDA設立後の申請 -32.2 6.3 <0.001 *** -32.5 4.7 <0.001 ***
第2相終了後相談を実施 2.5 4.3 0.563 -4.0 3.1 0.203
PMDA設立後の申請と第2相終了後相談 3.5 5.7 0.544 5.4 4.3 0.209
申請前相談を実施 -11.6 5.3 0.032 ** -8.1 3.5 0.021 **
PMDA設立後の申請と申請前相談 14.9 6.1 0.016 ** 11.0 3.9 0.005 ***
対面助言の回数 -5.0 2.4 0.044 ** -3.6 1.6 0.027 **
対面助言の回数の2乗 0.5 0.2 0.072 * 0.3 0.2 0.057 *
優先審査 -23.5 5.8 <0.001 *** -16.8 3.7 <0.001 ***
PMDA設立後の申請と優先審査 14.3 5.9 0.017 ** 11.3 4.3 0.010 **
学会・患者団体の要望書あり 1.4 3.2 0.667 -1.0 2.2 0.662
承認条件あり -0.5 3.0 0.868 0.5 2.2 0.804
評価資料とした第1－3相試験の数  0.0 0.1 0.616 0.1 0.1 0.145
外国第2－3相試験データを利用 0.9 3.0 0.771 -3.7 2.0 0.061 *
当該疾患領域の開発経験あり 0.3 3.0 0.928 -1.4 2.0 0.489
審査中に追加臨床試験を実施 37.7 6.4 <0.001 *** 31.0 3.8 <0.001 ***
追加臨床試験実施後に再申請 -8.4 5.4 0.120 -6.8 3.9 0.086 *
安全性に関するイベント 0.0 5.5 0.995 0.8 3.9 0.836
個別の企業 fixed effect random effect
企業規模1000億円以上 (dropped) -1.2 3.8 0.752
企業規模100億円以上1000億円未満 (dropped) -3.3 3.8 0.395
承認年 2000-2009 2000-2009
薬効分類（参照カテゴリー：その他）
中枢神経 17.1 8.7 0.053 * 8.3 6.0 0.168
解熱鎮痛消炎 25.2 13.7 0.069 * 14.4 9.1 0.115
末梢神経 13.4 13.6 0.328 13.9 10.0 0.167
眼科・耳鼻科 15.0 9.4 0.115 8.9 6.5 0.171
抗アレルギー 11.8 10.9 0.282 -6.0 7.7 0.439
循環器 9.5 8.8 0.282 2.7 6.2 0.665
呼吸器 21.8 11.9 0.071 * 14.9 8.4 0.079 *
消化器 21.1 15.5 0.178 4.9 7.8 0.530
消化性潰瘍 (dropped) 19.1 10.3 0.064 *
ホルモン剤 6.6 9.0 0.467 -0.5 6.4 0.942
泌尿生殖器 18.5 10.3 0.075 * 7.5 7.7 0.335
外皮用 46.2 19.7 0.022 ** 13.8 8.1 0.089 *
代謝性 14.7 8.8 0.099 * 4.0 5.9 0.497
抗悪性腫瘍 15.1 9.2 0.105 4.1 6.3 0.518
放射性医薬品 (dropped) 35.0 9.9 <0.001 ***
抗生物質 7.4 10.2 0.471 1.6 7.0 0.818
化学療法剤 4.9 9.8 0.623 -3.8 6.2 0.539
生物学的製剤 26.6 10.8 0.016 ** 5.7 6.7 0.394
駆虫薬 11.2 17.0 0.512 0.0 13.2 0.998
造影剤・診断薬 11.5 13.0 0.380 7.5 7.7 0.326
切片 44.4 11.6 <0.001 *** 35.8 8.3 <0.001 ***
N数 212 212
_u（企業） 14.2 4.5
_e（残差） 10.4 10.4
 0.651 0.155
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4.5. 適応症の希少性と医療ニーズを考慮した審査期間の追加的な回帰分析結果 
本項では，承認品目の適応症の希少性と医療ニーズと審査期間との関係を検討した。適応症の
希少性と医療ニーズは，優先審査品目の指定や学会・患者団体から早期承認に関する要望書の提
出に関係する可能性があることに加え，その高さに応じて審査期間が短縮される可能性があると
考えた。そこで，日経メディカルが実施したアンメット・ニーズ調査66の疾患の「診療頻度」を希
少性，「治療満足度」を医療ニーズのそれぞれ代理変数として分析を行った。アンメット・ニーズ
調査は 2010 年 10 月に日経メディカルオンラインの医師会員にアンケートを実施し，日常的によ
く診る疾患から希少疾患まで 96 疾患を挙げ，各疾患の「診療頻度」（1. ほとんど診ない，2. たま
に診る，3. よく診る）と「治療満足度」（現時点の薬物療法等の治療法に対して 1. 不満，2. やや
不満，3. ほぼ満足，4. 満足）について 1015 名より回答を得たものである。2004－2009 年に承認
された 402 品目の適応症（新効能の場合は追加されたもの）を参照し，96 疾患の中から一致ある
いは類似しているものを選択し，「診療頻度」と「治療満足度」の値と連結した。適応症とアンメ
ット・ニーズ調査の 96 疾患の一致率は比較的高く，一致しない場合は「アレルギー鼻炎 → 花粉
症」のように類似したものや「造血幹細胞移植 → 白血病」のように関連した疾患を割り当てた。
複数の疾患が該当する適応症は，96 疾患のうち治療満足度の低いものを採用した。 
2004 年 4 月以降に PMDA に申請され，2005－2009 年に承認された 239 品目を対象に，後述す
る総審査期間を目的変数としたモデル（図 25，表 30）に，診療頻度，治療満足度，それぞれの
2 次の項，両者の積を説明変数として追加して回帰分析を行った。診療頻度の平均値±SD は 1.65
±0.42，治療満足度は 2.55±0.25，両者の積は 3.72±1.54 であった。また，優先審査品目および学
会・患者団体の要望書との単相関係数は-0.3 から-0.2 の範囲にあり，小さかった。 
回帰分析の結果を表 28 に示した。適応症の希少性，医療ニーズの代理変数とした診療頻度，
治療満足度，それぞれの 2 次の項，両者の積のいずれも審査期間との関係は認められなかった。
唯一，優先審査の指定を除いた Model D にて両者の積の回帰係数が負（-3.9，p=0.057）であった。
これらの結果から承認された適応症の希少性や医療ニーズは優先審査品目の指定の他には審査期
間と関係していないと考えられた。 
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表 28 適応症の希少性と医療ニーズを追加した分析にて審査期間に関係する要因 
 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01；薬効分類は省略した。 
 
4.6. 審査のステップごとの期間の回帰分析結果 
承認審査は一様ではなく，複数のマイルストンが設定され，段階的な判断が求められるプロセ
スであることから，4 つめの分析として PMDA 設立後の審査のオペレーションの各ステップに注
目し，アンケート調査にて収集した照会事項発出日，回答提出日等の非公表情報を含むデータを
用いて現状を分析した。審査期間を図 24 に示した 4 つのステップ，すなわち PMDA の持ち時間
である「申請－初回照会事項の発出」，企業の持ち時間である「初回照会事項の発出－回答提出」，
主として PMDA の時間である「初回照会事項の回答提出－専門協議」，ならびに PMDA と厚生労
働省による「専門協議－承認」の 4 つに分割して精査した。 
 
Model A Model B Model C Model D
説明変数 係数 SE p値 係数 SE p値 係数 SE p値 係数 SE p値
NME以外 -1.5 1.8 0.401 -1.7 1.8 0.354 -1.8 1.8 0.328 -0.9 1.9 0.621
医薬品部会審議品目 3.1 1.7 0.061 * 3.3 1.6 0.050 * 3.2 1.7 0.056 * 4.4 1.7 0.010 **
バイオ医薬品 0.1 2.1 0.962 0.4 2.1 0.866 0.2 2.2 0.938 -0.8 2.3 0.723
同種同効薬あり 1.0 1.2 0.424 0.9 1.2 0.462 1.3 1.3 0.309 1.5 1.3 0.261
導入品 -0.7 1.4 0.619 -0.8 1.4 0.600 -0.8 1.4 0.569 -0.6 1.5 0.710
第2相終了後相談を実施 -0.2 1.1 0.839 -0.2 1.1 0.876 -0.2 1.1 0.860 -0.3 1.2 0.797
申請前相談を実施 -0.1 1.2 0.936 -0.1 1.1 0.928 -0.1 1.2 0.940 0.3 1.2 0.785
優先審査 -6.4 1.6 <0.001 *** -6.3 1.6 <0.001 *** -6.1 1.6 <0.001 *** - - -
学会・患者団体の要望書あり -0.3 1.2 0.765 -0.4 1.2 0.715 -0.7 1.2 0.533 -1.7 1.2 0.151
承認条件あり -2.4 1.4 0.081 * -2.4 1.4 0.086 * -2.4 1.4 0.094 * -4.4 1.4 0.002 ***
評価資料とした第1－3相試験の数  0.0 0.1 0.503 0.0 0.1 0.490 -0.1 0.1 0.359 -0.1 0.1 0.363
外国第2－3相試験データを利用  0.2 1.2 0.860 0.2 1.2 0.852 0.0 1.2 0.985 -0.3 1.3 0.804
当該疾患領域の開発経験あり 1.6 1.3 0.214 1.5 1.3 0.243 1.7 1.3 0.195 2.3 1.4 0.097 *
承認年の審査担当者数 0.0 0.0 0.633 0.0 0.0 0.697 0.0 0.0 0.701 0.0 0.0 0.880
前年の審査チームの審査中品目数 0.7 0.1 <0.001 *** 0.7 0.1 <0.001 *** 0.7 0.1 <0.001 *** 0.7 0.1 <0.001 ***
審査報告書等の総ページ数 0.0 0.0 0.417 0.0 0.0 0.493 0.0 0.0 0.459 0.0 0.0 0.526
審査中に追加臨床試験を実施 15.4 7.0 0.028 ** 15.5 6.9 0.027 ** 14.3 7.0 0.042 ** 11.5 7.3 0.116
追加臨床試験実施後に再申請 -1.8 2.0 0.353 -1.6 2.0 0.420 -1.8 2.0 0.364 -1.5 2.1 0.486
安全性に関するイベント -3.1 3.7 0.406 -3.4 3.7 0.355 -3.5 3.7 0.344 -1.0 3.8 0.794
診療頻度 -2.5 7.3 0.729 - - - 3.8 9.3 0.684 11.4 9.5 0.232
診療頻度の2乗 0.6 2.2 0.783 - - - 0.7 2.2 0.735 -1.0 2.3 0.675
治療満足度 - - - 8.0 9.8 0.416 11.0 10.0 0.273 11.2 10.5 0.288
治療満足度の2乗 - - - -1.6 1.9 0.404 -0.7 2.0 0.712 -0.1 2.1 0.964
診療頻度と治療満足度 - - - - - - -3.1 1.9 0.117 -3.9 2.0 0.057 *
個別の企業 fixed effect fixed effect fixed effect fixed effect
承認年 2005-2009 2005-2009 2005-2009 2005-2009
薬効分類（参照カテゴリー：その他 20分類 20分類 20分類 20分類
切片 19.1 13.4 0.158 4.7 18.5 0.799 -4.7 20.8 0.821 -20.4 21.5 0.344
N数 239 239 239 239
p値 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
自由度修正済み決定係数 0.468 0.470 0.469 0.413
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図 24 審査期間の 4 つのステップ 
 
解析対象は 2004 年 4 月以降に PMDA に申請され，2005－2009 年に承認されたNMEおよびNME
以外の 294 品目のうち，各ステップの期間および説明変数が得られた 239 品目（81%）とした。
目的変数は各ステップの期間とその合計の総審査期間とした。 
説明変数には審査ルール・体制に係る医薬品部会審議の有無と，審査期間と審査担当者の業務
量の関係を探索する目的で承認年の審査担当者数，審査の滞貨の指標とした承認前年の審査チー
ムの審査中品目数，審査報告書等の総ページ数を追加した。承認年の審査担当者数は，その年の
PMDA の審査担当者の総数であり，承認年によってのみ異なる。これに対して，前年の審査チー
ムの審査中品目数は，その品目が承認される前年に各審査チームで審査していた品目数を申請日
と承認日を用いてデータベース中の全品目を対象に算出したため，承認年に加えて審査チームで
異なる。また，審査するデータ量の代理変数とした審査報告書等の総ページ数は，公表されてい
る審議結果報告書，審査報告書，審査結果，審査報告および事前評価レポート（該当する場合）
のページ数の合計を品目ごとに収集した。先行研究では審査担当者の総数，規制当局の予算規模
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54 をその年の業務量を示す変数として用いているのに対して，本モデルでは品目ごとに異なる承
認前年の審査チームの審査中品目数と審査報告書等の総ページ数という新たな変数を加えている。 
分析モデルは個別企業を固定効果とした以下のものを用いた。 
（審査期間）i = 
 +1（品目）i +2（開発戦略）i +3（審査ルール・体制）i +4（企業）i + 5（トレンド）i + i 
 固定効果 
i: 2005－2009 年の日本における承認品目 
 
目的変数および説明変数の要約統計量を表 29 に示した。目的変数の平均値±SD は「申請－初
回照会事項の発出」が 3.4±3.3 ヵ月，「初回照会事項の発出－回答提出」が 3.0±2.7 ヵ月，「初回
照会事項の回答提出－専門協議」が 9.8±6.6 ヵ月，「専門協議－承認」が 3.1±1.4 ヵ月，総審査期
間が 19.3±8.1 ヵ月（約 1.6 年）であった。説明変数に関しては，NME 以外の品目は 67%，医薬
品部会審議品目の割合は 67%，承認年の審査担当者数は約 276 名，前年の審査チームの審査中品
目数は 12.09 品目，審査報告書等の総ページ数は 49.19 ページであった。 
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表 29 目的変数，説明変数の要約統計量 
  
*ダミー変数（0=「該当せず」，「なし」, 1=「該当する」，「あり」）。 
 
回帰分析の結果を図 25 と表 30 に示した。図 25 は左からステップ 1－4 と総審査期間を目的
変数とした分析結果を示した。医薬品部会で審議された新規性の高い品目（専門協議－承認：+1.5，
p<0.001）は，審査終盤に開催される医薬品部会と薬事分科会に時間を要していることが示された。
同種同効薬がある品目（専門協議－承認：+0.4，p=0.098），当該疾患領域の開発経験のある企業の
品目（初回照会事項の回答提出－専門協議：+2.5，p=0.030）は，審査後半が長いことが示された。
これまでの解析で一貫して審査期間が短かった優先審査品目は，「初回照会事項の発出－回答提出」
（-1.8，p=0.005），「初回照会事項の回答提出－専門協議」（-4.4，p=0.001）の 2 つのステップが短
いことが明らかとなり，これは専門協議開催までの審査の待ち時間が短いことによると推察され
る。承認条件を課された品目（申請－初回照会事項の発出：-1.2，p=0.091）は審査の前半が短い
という結果が得られた。外国臨床データが活用できる品目（申請－初回照会事項の発出：-1.4，
p=0.021）は審査の前半のみ短いことが示された。審査の滞貨の指標とした承認前年の審査チーム
変数 平均値 SD 最小 最大
目的変数（月数）
申請－初回照会事項の発出 3.4 3.3 -16.7 21.6
初回照会事項の発出－回答提出 3.0 2.7 0.1 24.9
初回照会事項の回答提出－専門協議 9.8 6.6 -10.0 32.1
専門協議－承認 3.1 1.4 0.7 15.0
総審査期間 19.3 8.1 1.9 50.7
説明変数
NME以外* 0.67 0 1
医薬品部会審議品目* 0.67 0 1
バイオ医薬品* 0.17 0 1
同種同効薬あり* 0.70 0 1
導入品* 0.28 0 1
第2相終了後相談を実施* 0.40 0 1
申請前相談を実施* 0.43 0 1
優先審査* 0.28 0 1
学会・患者団体の要望書あり* 0.44 0 1
承認条件あり* 0.30 0 1
評価資料とした第1－3相試験の数 8.31 10.28 0 68
外国第2－3相試験データを利用* 0.41 0 1
当該疾患領域の開発経験あり* 0.59 0 1
承認年の審査担当者数 275.59 62.80 178 346
前年の審査チームの審査中品目数 12.09 5.34 0 21
審査報告書等の総ページ数 49.19 23.84 13 138
審査中に追加臨床試験を実施* <0.01 0 1
追加臨床試験実施後に再申請* 0.08 0 1
安全性に関するイベント* 0.02 0 1
個別の企業* 68 firms
承認年* 2005-2009
N数
薬効分類* N (%)
中枢神経 14 (5.9)
解熱鎮痛消炎 1 (0.4)
末梢神経 4 (1.7)
眼科・耳鼻科 12 (5.0)
抗アレルギー 4 (1.7)
循環器 17 (7.1)
呼吸器 8 (3.4)
消化器 7 (2.9)
消化性潰瘍 1 (0.4)
ホルモン剤 19 (8.0)
泌尿生殖器 7 (2.9)
外皮用 4 (1.7)
代謝性 40 (16.7)
抗悪性腫瘍 34 (14.2)
放射性医薬品 3 (1.3)
抗生物質 12 (5.0)
化学療法剤 25 (10.5)
生物学的製剤 13 (5.4)
駆虫薬 0 -
造影剤・診断薬 7 (2.9)
その他 7 (2.9)
合計 239 (100.0)
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の審査中品目数は 1 品目増えると「申請－初回照会事項の発出」が 0.2 ヵ月（p=0.001），「初回照
会事項の回答提出－専門協議」が 0.5 ヵ月（p<0.001）長くなり，審査の遅れと正に相関していた。
審査期間中に追加臨床試験を実施した品目（初回照会事項の回答提出－専門協議：+16.9，p=0.007）
は，専門協議までのステップで審査が一時中断した。PMDA 設立後は，対面助言と審査期間に関
係は認められなかった。 
 
 
図 25 審査の各ステップに関係する要因 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01；薬効分類は省略した。 
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学会・患者要望書
承認条件
第1－3試験数
外国第2－3試験利用
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バイオ医薬品
承認年審査担当者数
安全性イベント
部会審議品
前年審査中品目数
審査報告書ページ数
追加試験後に再申請
回帰係数
長い短い
*
**
***
*** ***
***
***
**
***
***
***
**
**
*
*
申請－初回照会 初回照会－回答 回答－専門協議 専門協議－承認 総審査期間
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表 30 審査の各ステップに関係する要因 
 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01。 
 
4.7. 考察 
日本における新薬の審査期間と開発品目の属性，開発戦略，審査ルール・体制，企業の属性と
の関係を回帰分析にて探索した。また，PMDA 設立後の審査のオペレーションを 4 つのステップ
に分割して精査した。以下，各要因について考察するとともに，実施した分析の限界について言
及する。 
 
Step 1:
申請－初回照会発出
Step 2:
初回照会－回答提出
Step 3:
回答提出－専門協議
Step 4:
専門協議－承認
総審査期間
説明変数 係数 SE p値 係数 SE p値 係数 SE p値 係数 SE p値 係数 SE p値
NME以外 -0.1 0.9 0.956 -0.3 0.8 0.734 -1.1 1.6 0.499 -0.1 0.4 0.854 -1.5 1.8 0.416
医薬品部会審議品目 1.0 0.8 0.229 -0.5 0.7 0.467 1.2 1.4 0.403 1.5 0.3 <0.001 *** 3.2 1.6 0.047 **
バイオ医薬品 -0.3 1.1 0.806 1.2 0.9 0.170 -0.9 1.9 0.653 0.0 0.4 0.970 0.1 2.1 0.946
同種同効薬あり 0.6 0.6 0.329 0.8 0.5 0.145 -0.8 1.1 0.439 0.4 0.3 0.098 * 1.0 1.2 0.434
導入品 0.0 0.7 0.964 -0.2 0.6 0.697 -0.5 1.3 0.711 0.0 0.3 0.974 -0.7 1.4 0.631
第2相終了後相談を実施 -0.3 0.6 0.650 -0.1 0.5 0.786 0.3 1.0 0.759 -0.2 0.2 0.411 -0.3 1.1 0.804
申請前相談を実施 0.5 0.6 0.391 0.5 0.5 0.307 -1.2 1.0 0.221 0.2 0.2 0.321 0.0 1.1 0.994
優先審査 -0.3 0.8 0.713 -1.8 0.6 0.005 *** -4.4 1.3 0.001 *** 0.3 0.3 0.428 -6.2 1.5 <0.001 ***
学会・患者団体の要望書あり -0.7 0.6 0.270 0.2 0.5 0.612 0.4 1.0 0.717 -0.3 0.2 0.232 -0.3 1.1 0.780
承認条件あり -1.2 0.7 0.091 * 0.3 0.6 0.667 -1.3 1.2 0.286 -0.2 0.3 0.565 -2.4 1.4 0.080 *
評価資料とした第1－3相試験の数  0.0 0.0 0.624 0.0 0.0 0.256 0.0 0.1 0.753 0.0 0.0 0.525 0.0 0.1 0.517
外国第2－3相試験データを利用  -1.4 0.6 0.021 ** 0.5 0.5 0.337 1.2 1.0 0.246 0.0 0.2 0.923 0.3 1.2 0.821
当該疾患領域の開発経験あり -0.7 0.7 0.263 0.3 0.5 0.643 2.5 1.1 0.030 ** -0.4 0.3 0.107 1.6 1.3 0.217
承認年の審査担当者数 0.0 0.0 0.571 0.0 0.0 0.373 0.0 0.0 0.941 0.0 0.0 0.158 0.0 0.0 0.650
前年の審査チームの審査中品目数 0.2 0.1 0.001 *** 0.0 0.1 0.949 0.5 0.1 <0.001 *** 0.0 0.0 0.655 0.7 0.1 <0.001 ***
審査報告書等の総ページ数 0.0 0.0 0.395 0.0 0.0 0.244 0.0 0.0 0.437 0.0 0.0 0.925 0.0 0.0 0.439
審査中に追加臨床試験を実施 -0.7 3.5 0.835 -0.8 2.9 0.793 16.9 6.1 0.007 *** 0.2 1.5 0.889 15.6 6.9 0.026 **
追加臨床試験実施後に再申請 -1.1 1.0 0.291 -0.7 0.8 0.384 0.3 1.7 0.850 -0.3 0.4 0.417 -1.8 1.9 0.360
安全性に関するイベント 0.7 1.9 0.702 -0.8 1.6 0.593 -4.0 3.3 0.226 1.0 0.8 0.185 -3.1 3.7 0.405
個別の企業 fixed effect fixed effect fixed effect fixed effect fixed effect
承認年 2005-2009 2005-2009 2005-2009 2005-2009 2005-2009
薬効分類（参照カテゴリー：その他）
中枢神経 1.0 1.9 0.592 3.3 1.6 0.035 ** -1.3 3.3 0.699 0.2 0.8 0.748 3.3 3.7 0.368
解熱鎮痛消炎 3.2 4.0 0.433 3.9 3.3 0.239 4.9 7.0 0.482 0.3 1.7 0.871 12.3 7.8 0.119
末梢神経 -0.5 2.5 0.829 2.5 2.1 0.236 6.1 4.4 0.166 1.1 1.0 0.295 9.1 4.9 0.065 *
眼科・耳鼻科 3.4 2.1 0.103 0.5 1.7 0.782 1.3 3.6 0.714 -0.6 0.9 0.475 4.6 4.1 0.257
抗アレルギー -0.1 2.8 0.974 -0.2 2.3 0.927 9.1 4.9 0.065 * -0.5 1.2 0.650 8.3 5.5 0.134
循環器 1.1 1.8 0.537 1.8 1.5 0.234 -7.3 3.2 0.023 ** -0.6 0.7 0.449 -4.9 3.6 0.169
呼吸器 0.8 2.2 0.721 3.0 1.8 0.099 * 0.0 3.8 0.999 0.0 0.9 0.976 3.8 4.3 0.377
消化器 1.0 2.2 0.647 1.0 1.8 0.573 -1.6 3.9 0.674 -0.3 0.9 0.707 0.1 4.3 0.985
消化性潰瘍 3.8 3.8 0.329 1.1 3.2 0.739 1.2 6.7 0.854 -1.3 1.6 0.408 4.8 7.5 0.527
ホルモン剤 1.4 1.8 0.438 0.9 1.5 0.539 -2.5 3.2 0.436 -0.4 0.8 0.602 -0.5 3.6 0.884
泌尿生殖器 -0.6 2.4 0.785 2.8 2.0 0.161 -4.0 4.1 0.325 -0.5 1.0 0.585 -2.5 4.6 0.592
外皮用 0.3 3.9 0.943 1.0 3.2 0.744 -4.1 6.7 0.544 -0.2 1.6 0.899 -3.0 7.5 0.694
代謝性 2.1 1.7 0.221 1.9 1.4 0.179 -5.1 3.0 0.092 * 0.1 0.7 0.863 -0.9 3.4 0.786
抗悪性腫瘍 2.0 1.9 0.308 1.3 1.6 0.434 -4.2 3.3 0.215 -0.3 0.8 0.709 -1.2 3.7 0.740
放射性医薬品 0.6 5.3 0.907 -5.5 4.4 0.210 -2.2 9.2 0.816 -0.9 2.2 0.668 -8.0 10.3 0.439
抗生物質 1.9 2.1 0.357 1.8 1.7 0.281 -9.9 3.6 0.006 *** 0.0 0.8 0.955 -6.2 4.0 0.123
化学療法剤 0.4 1.9 0.834 0.8 1.5 0.592 -3.1 3.2 0.331 -0.4 0.8 0.567 -2.4 3.6 0.514
生物学的製剤 3.3 2.0 0.102 1.9 1.7 0.262 -2.2 3.5 0.526 -0.1 0.8 0.908 2.9 3.9 0.465
駆虫薬 (dropped) (dropped) (dropped) (dropped) (dropped)
造影剤・診断薬 3.6 2.3 0.117 0.9 1.9 0.627 4.2 3.9 0.281 0.4 0.9 0.655 9.1 4.4 0.040 **
切片 -0.2 5.5 0.970 7.6 4.6 0.097 * 3.3 9.6 0.732 5.2 2.3 0.023 ** 15.9 10.7 0.141
N数 239 239 239 239 239
p値 0.030 0.024 <0.001 0.003 <0.001
自由度修正済み決定係数 0.156 0.165 0.364 0.225 0.475
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品目の属性 
品目の属性と関係する審査期間のばらつきに関しては，薬効分類間の差は適応症の違いに加え
て，各分野を担当している審査チームの違いに起因していると考えられる。バイオ医薬品は，企
業のばらつきを変量効果とした混合効果モデルで審査期間が長いという結果が得られ，審査期間
が極端に長い特定の品目の影響と推察された。同種同効薬がある品目は，審査後半に他社あるい
は自社の類薬との違いや臨床的な位置づけに関する議論に時間を費やしている可能性がある。一
方，審査中の品目と同じ薬効分類で市販後に重大な副作用が発現すると審査の困難さが増し，審
査期間が長くなると予想された安全性に関するイベントは，審査期間と有意な関係になかった。
その他，審査期間と NME か否か，適応症の希少性（診療頻度）や医療ニーズ（治療満足度）等
との関係も認められなかった。 
 
企業が選択する開発戦略 
企業が選択する開発戦略に係る変数である外国臨床データの利用に関しては，3.4 項で述べたと
おり，国内試験を一部省略していることから臨床開発期間は短くなると推察される。これに対し
て，審査期間は外国で先行している審査結果を PMDA と企業の双方が参照し，外国規制当局の判
断の結果に頼ることができることで審査とその対応が進めやすくなる面と，国内外のデータの比
較といったデータの解釈等で審査が複雑になる面の両方があるため，全体としての影響の方向は
明確にはならないと考えられる。 
任意の対面助言をどの程度実施するかに関しては，1.4 項の先行研究に記したとおり，米国では
申請前相談を実施した品目は 1 回目の審査サイクルで承認される割合が高いとする報告 16 と違い
がないとする報告 56 がある。EU では対面助言の実施ではなく，その助言の遵守が承認と正に相関
していると報告されている 57。本研究から，国内で 2000－2009 年に承認された品目では申請前相
談を実施したものは臨床開発期間が長く，審査期間が短いことが示された。これは臨床開発の終
盤に対面助言を行い，その助言への対応に一定の時間を要している反面，申請前に審査上の課題
を特定し，その一部を解決することによって審査期間は短くなり，見かけ上，臨床開発期間の延
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長の一部分が相殺されると考えられる。また，2000－2009 年に承認された NME を対象に企業固
有のばらつきを考慮した分析で申請前相談の回帰係数は負，PMDA への申請と申請前相談の交差
項の回帰係数は正であった。また，2004 年 4 月以降に申請された品目の分析では，審査期間と申
請前相談に関係が見出されなかったことから，PMDA 設立後は審査期間が全般的に短縮あるいは
標準化しており，申請前相談の期間短縮効果が相対的に減少していると考えられる。対面助言の
目的は試験計画の適切性や臨床試験，非臨床試験，品質のデータを議論し，承認申請に必要な要
件を満たしていることを確認することであり，審査の前倒しではないため，その実施によって審
査期間が短縮されなくても問題はないと考えられる。なお，2011 年より審査期間を短縮する方策
のひとつとして臨床試験，非臨床試験，品質に関する一部の申請予定資料を申請前に審査し，評
価報告書を作成する事前評価相談制度が導入された。本制度によって臨床開発と並行して審査上
の問題点の抽出と課題の整理を行うことが可能となり，事前評価を利用した NME は利用しなか
ったものに比して審査期間が有意に短いことが報告されている 51。対面助言は一定の回数までは
審査期間の短縮と関係しているが，それ以上多くなるとむしろ臨床開発または審査上の課題が解
決されていないことの表れとして，審査期間の短縮傾向は小さくなるものと考えられる。 
審査中の追加臨床試験の実施に関しては，「初回照会事項の回答提出－専門協議」のステップで
審査が中断するため，この段階における審査期間がイレギュラーに長くなる。なお，近年は追加
臨床試験が必要な場合は申請を一旦取り下げ，実施後に再申請することを求められるため，その
割合は 2000－2005 年の 11%から 2005－2009 年は 4%に減少していた。一方，追加臨床試験実施後
に再申請する場合は，初回申請時に審査の一部が既に終了しており，再申請においては問題とな
った試験結果を重点的に確認するため，審査期間が短いと考えられる。これらは 1.3 項で論じた
予測と異なる臨床試験の結果が企業から規制当局に提出され，好ましくない結果によって臨床試
験の追加と審査の中断または取り下げが生じ，観察された審査期間（Tobs）が当初の期待値・目標
値（Texp）と著しく異なる事例に該当する（図 4）。 
予想に反し，審査期間と早期承認を求める学会・患者団体の要望書の関係は見出されなかった。 
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審査ルールおよび体制 
審査ルール・体制に係る変数に関しては，PMDA 設立後は審査期間が短く，そのばらつきが小
さくなっており，審査期間の予測性が高まったことが示された。それまで治験計画届書と申請資
料の審査は PMDEC，対面助言と信頼性調査は医薬品機構と分散していた業務が 2004 年 4 月より
PMDA に一元化され，臨床試験の開始前から対面助言，承認審査まで一貫した審査体制をとるこ
とによって品目に関する知識の集積と説明責任の向上が図られ，それらが期間短縮に寄与したと
考えられる。また，2007 年度よりその年に承認された全品目の審査期間の中央値の目標値を設定
し 9，実績を公表するとともに厚生労働省独立行政法人評価委員会による業務実績の評価を受けて
おり 25，こうした組織およびプロセスマネジメントが審査期間を目標値に収束させる方向で実を
結びつつあると考えられる。これは 1.3 項に記した規制当局が各品目について審査期間の期待値・
目標値（Texp）を設定し，行政機関としての評判の維持・向上のためにそれを遵守しようとする行
動をとって達成される（Tobs）ことの表れである（図 2）。さらに，現実のオペレーションの観点
からは 2004 年の PMDA 設立時に一時的に認められた審査期間の延長（図 13，表 9）の際に，
PMDEC が抱えていた審査品目の滞貨が解消され，その後の PMDA の審査期間の短縮につながっ
た可能性も考えられる。先行研究によれば，規制当局に蓄積している審査中品目数は審査期間と
正に相関していた 24。2.5.3.3 項に記した審査の各ステップの期間を標準化したタイムラインを明
示することにより，企業，PMDA の双方が次のステップに向けた準備を効率良く進めることがで
き，審査期間がさらに短縮する可能性があると考えられる。 
PMDA 設立後の審査のオペレーションに関しては，優先審査に指定された品目は審査期間が一
貫して短く，その中でも企業が初回照会事項に対する回答を作成する「初回照会事項の発出－回
答提出」と主として PMDA が審査を行う「初回照会事項の回答提出－専門協議」の 2 つのステッ
プが短いことが示された。前者は企業と PMDA の間での迅速な照会事項と回答のやりとり，後者
は専門協議開催までの審査の待ち時間が短いことによると推察され，これら 2 つのステップにお
ける優先審査品目と通常審査品目の差の原因を特定することによって審査プロセスの効率向上を
図ることができると考えられる。 
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審査の滞貨に関しては，承認前年の審査チームの審査中品目数が 1 品目増えると審査期間の前
半が 0.2 ヵ月，後半が 0.5 ヵ月長くなり，審査の遅れと正に相関していた。滞貨があることによっ
て個々の品目の審査が遅れるというマイナスの効果のみならず，複数の品目を並行して審査する
ことによって個々の品目にかかる時間が短くなったり，滞貨がプレッシャーになって審査が早ま
ったりするといったプラスの効果が事前に考えられたが，分析結果から前者であることが定量的
に示された。一方，承認年の審査担当者数は，各審査チームの人数が特定できなかったため，PMDA
の審査担当者の総数を用いたところ，審査期間との関係は示されなかった。 
医薬品部会審議品目は審査終盤に開催される医薬品部会と薬事分科会に 1.5 ヵ月を要している
ことが示され，新規性の高い品目は十分に時間をかけて審議することと合致していたが，2 回に
渡る審議を一本化することによって審査期間を短縮することが可能と考えられる。 
臨床開発中に収集したエビデンスの量の指標とした評価資料とした第 1－3 相試験数と，審査す
るデータ量の代理変数とした審査報告書等の総ページ数は，多ければ多いほど審査期間が長くな
ると予想したが，実際には審査期間に待ち時間が含まれており，実質的な審査に要する時間が占
める割合が大きくないため，審査期間との関係が認められなかった可能性があると考えられる。 
 
企業の属性 
審査期間と企業国籍（内資系企業，外資系企業）および企業規模（2005 年の国内医薬品売上高）
との関係は見出されなかった。また，審査のオペレーションを分析したモデルにおいて，同じ疾
患領域で開発経験がある場合はむしろ審査後半が長く，既存薬との違い等に関する議論に時間を
かけている可能性があると考えられる。 
 
小野らによる先行研究では，審査のオペレーションモデルとして，マイルストン達成型，問題
解決型，文書処理型の 3 つを提案しており，分析結果から当時の審査プロセスはこれら 3 つが混
在していると考察している 24。本研究でも，審査期間が目標値や医薬品部会および薬事分科会と
いった審査プロセス上のマイルストンと関連している点からマイルストン達成型，外国臨床デー
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タの解釈および対面助言の活用で審査に要する時間が変化する点から問題解決型，ならびに審査
する評価試験数やデータ量と関係はないものの，審査の滞貨の影響がみられる点から文書処理型
のオペレーションモデルが混在していることが示唆された。 
 
臨床開発期間および審査期間を対象とした本分析の限界 
本分析の限界について述べる。まず，本研究は承認品目を対象としており，開発を中止した品
目および申請を取り下げた品目（承認されなかった品目）はデータベースに含まれていない。こ
れらの品目は臨床開発期間および審査期間に影響があると想定されるが，公表情報が限られてお
り，企業に対するアンケート調査でも回答を得ることが極めて困難であったため，対象としなか
った。 
次に，3.3 項および 4.3－4.6 項で解析対象としたのは目的変数および説明変数のデータが得られ
た品目であり，それぞれ 2000－2009 年に国内で承認された 580 品目中 384 品目（66%），2000－
2009 年に承認された NME 255 品目中 212 品目（83%），2004 年 4 月以降に申請されて 2005－2009
年に承認された 294 品目中 239 品目（81%）と一部の品目が含まれていない。2.2 項に記したとお
り，企業に対して実施したアンケート調査で回答が得られなかったデータは回答者に再確認する
とともに，審査報告書，薬務公報，安全性情報等の公表情報を用いて可能な限り補完した。対象
期間のすべての承認品目ではなく，目的変数および説明変数に関するデータが得られた品目を解
析対象としたサンプリングバイアスの影響をみるため，解析から除外した品目の属性を確認した
ところ，薬効分類，企業，審査区分，承認時期等に一定の傾向は認められなかった。また，解析
対象とした品目と除外した品目の属性を比較したところ，明らかな違いはみられなかった。さら
に，説明変数を限定し，より多くの品目を対象とした回帰分析でも同様の結果が得られたため，
サンプリングバイアスの影響は大きくないと判断した。 
また，2.1 項に記したとおり，本データベースは，2000－2004 年は医薬品部会で審議された品
目，2005－2009 年は医薬品部会で審議された品目と報告された品目の両方を含むことから，新規
性の高い品目のみを対象とした 2000－2004 年は臨床開発期間と審査期間を過大評価している可
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能性がある。この点に関しては，4.4 項の企業固有のばらつきを考慮した分析では 2000－2009 年
の承認品目のうち医薬品部会で審議された NME，4.6 項の審査のオペレーションに関する分析で
は 2005－2009 年の承認品目をそれぞれ対象としたこと，ならびに 4.3 項の 2000－2009 年の承認
品目を対象とした分析とそれ以降の分析で，回帰係数の符号が逆となるような結果が得られてい
ないことから，その影響は限定的と判断した。 
3.3 項の臨床開発期間および 4.3 項の審査期間を目的変数とした回帰分析の自由度修正済み決定
係数はそれぞれ 0.217，0.268 であり，小野らによる先行研究 24 の値より低かった。小野らが解析
対象とした 1996－2003 年は 1997 年に PMDEC が設立され，審査期間が年々短縮していた時期で
あったのに対して，本解析の対象とした 2000－2009 年は一定の短縮あるいは延長傾向は認められ
ず，外国臨床データの利用が増加したり，期間半ばに PMDA が設立されたりしたことにより，臨
床開発期間と審査期間が大きく変動した時期であった。よって，本解析で採用した説明変数では
十分な調整ができず，分析モデルの説明力が低下したと考えられる。 
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第5章 臨床開発期間および審査期間と市販後の安全性措置の分析 
5.1. 背景 
1.4 項の先行研究に記したとおり，審査期間と市販後のアウトカムの関係に関しては複数の研究
が報告されており，特に米国では審査プロセスの迅速化を目的とした PDUFA が新薬の安全性に
及ぼす影響が長年議論になっている。副作用による販売中止は審査期間に関連していないとする
報告 42,58 がある一方，審査期間が短い品目は市販後に重大な副作用が多い 43，審査期間の目標値
（期限）直前に承認される品目は市販後の安全性措置が多い 44,45,46 と審査期間と新薬の市販後の
安全性が相関することを示唆する報告がある。そこで，日本における新薬の臨床開発期間および
審査期間と市販後の安全性との関係を確認することとした。目的変数として承認後 3 年間に発生
した添付文書の改訂を伴う安全性措置の回数，説明変数として臨床開発期間と審査期間を用いる
こととした。なお，最も重大な安全性措置にあたる新薬の販売中止を目的変数とすることも検討
したが，解析対象とした 2000－2009 年の承認品目で国内において販売中止となったのはガチフロ
キサシン（2002 年承認，2008 年に重篤な低血糖・高血糖により製造販売業者が自主的に販売中止）
のみであったことから，採用しなかった。 
 
5.2. 方法 
山田らの分析 60 を参考に，添付文書の改訂を伴う安全性措置のうち，重要度の高い緊急安全性
情報（イエローレター：製造販売業者より緊急に安全対策上の措置をとる必要がある場合に発出
される），安全性速報（ブルーレター：緊急安全性情報に準じ，一般的な使用上の注意の改訂情報
よりも迅速な安全対策措置をとる場合に発出される）および薬食安による改訂（医薬食品局安全
対策課長通知による使用上の注意の改訂指示）の回数の合計を目的変数に用いることとした。承
認後 3 年間に発生した安全性措置の回数の分布を図 26 に示した。1 品目あたりの安全性措置の回
数の平均値±SD は 0.30±0.66 回であった。 
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図 26 承認後 3 年間に発生した安全性措置の回数 
 
安全性措置の回数はカウントデータであり，発生頻度が小さいため，分析にあたり以下のポア
ソンモデルを仮定した。 
ln（安全性措置の回数）i= 
  +1（品目）i +2（開発戦略）i +3（審査ルール・体制）i +4（トレンド）i + i 
i: 2000－2009 年の日本における承認品目 
 
説明変数は，第 3 章の臨床開発期間および第 4 章の審査期間に関係する要因の分析結果を考慮し，
表 31 に示した変数と臨床開発期間と審査期間を用いた。 
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表 31 回帰分析に用いた説明変数 
分類 説明変数 
品目の属性 薬効分類（21 分類のダミー変数）* 
開発戦略 申請前相談を実施* 
 評価資料とした第 1－3 相試験の数 
 外国第 2－3 相試験データを利用* 
 審査中に追加臨床試験を実施* 
 追加臨床試験実施後に再申請* 
 臨床開発期間 
審査ルール PMDA 設立後の申請* 
・体制 優先審査* 
 承認条件あり* 
 審査期間 
トレンド 承認年* 
* ダミー変数（0=該当せず，なし；1=該当する，あり）。 
 
5.3. 市販後の安全性措置の回帰分析結果 
2000－2009年に承認されたNME 255 品目のうち，説明変数のデータが得られた 194 品目（76%）
を解析対象とし，目的変数および説明変数の要約統計量を表 32 に示した。先述のとおり，目的
変数の市販後の安全性措置の回数の平均値±SD は 0.30±0.66 回であった。説明変数に関しては，
臨床開発期間，審査期間の平均値±SD は 76.2±39.5（約 6.4 年），28.8±20.8 ヵ月（約 2.4 年）で
あり，評価資料とした第 1－3 相試験の数は 15.77 であった。また，PMDA に申請された品目の割
合は 41%，優先審査に指定された品目の割合は 26%，承認条件ありの品目の割合は 44%，外国第
2－3 相試験データを利用した品目の割合は 43%であった。 
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表 32 目的変数，説明変数の要約統計量 
  
*ダミー変数（0=「該当せず」，「なし」, 1=「該当する」，「あり」）。 
 
臨床開発期間と審査期間を同時に解析した結果を図 27 に示した。また，説明変数として臨床
開発期間，審査期間および 2 つを同時に加えた結果を表 33 に示した。臨床開発期間と市販後の
安全性措置の回数に関係は見出されなかった。審査期間に関しても関係は認められなかった。市
販後の安全性措置の回数と関係が認められたのは承認条件ありの品目であり，その発生率比（IRR）
は臨床開発期間と審査期間を同時に加えたモデルで 2.53（p=0.027）であった。評価資料とした第
1－3 相試験の数も有意であったが，IRR は同モデルで 1.02（p=0.060）と小さかった。その他，PMDA
への申請，申請前相談，優先審査，外国臨床データの利用，審査中の追加臨床試験の実施，追加
臨床試験後の再申請も，市販後の安全性措置の回数と関係は認められなかった。また，薬効分類
による違いもなかった。 
 
変数 平均値 SD 最小 最大
目的変数
安全性措置の回数 0.30 0.66 0 4
説明変数
臨床開発期間（月数） 76.19 39.50 1.28 218.84
審査期間（月数） 28.81 20.76 4.60 135.36
PMDA設立後の申請* 0.41 0 1
申請前相談を実施* 0.54 0 1
優先審査* 0.26 0 1
承認条件あり* 0.44 0 1
評価資料とした第1－3相試験の数  15.77 14.92 1 93
外国第2－3相試験データを利用* 0.43 0 1
審査中に追加臨床試験を実施* 0.09 0 1
追加臨床試験実施後に再申請* 0.05 0 1
承認年* 2000-2009
N数
薬効分類* N (%)
中枢神経 20 (10.3)
解熱鎮痛消炎 2 (1.0)
末梢神経 2 (1.0)
眼科・耳鼻科 14 (7.2)
抗アレルギー 5 (2.6)
循環器 20 (10.3)
呼吸器 3 (1.6)
消化器 5 (2.6)
消化性潰瘍 1 (0.5)
ホルモン剤 12 (6.2)
泌尿生殖器 5 (2.6)
外皮用 4 (2.1)
代謝性 25 (12.9)
抗悪性腫瘍 25 (12.9)
放射性医薬品 3 (1.6)
抗生物質 9 (4.6)
化学療法剤 12 (6.2)
生物学的製剤 16 (8.3)
駆虫薬 1 (0.5)
造影剤・診断薬 5 (2.6)
その他 5 (2.6)
合計 194 (100.0)
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図 27 安全性措置の回数に関係する要因 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01；薬効分類は省略した。 
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表 33 安全性措置の回数に関係する要因 
 
注：有意水準：* p <0.1, ** p <0.05, *** p <0.01。 
 
5.4. 考察 
新薬の市販後の安全性と臨床開発期間および審査期間との関係は米国で長年議論になっている
が，本分析では国内における承認後 3 年間に発生した添付文書の改訂を伴う安全性措置の回数と
両期間に有意な関係は見出されなかった。審査期間が短い品目は市販後に重大な副作用が多いと
いう米国の報告の結果 43や審査期間の目標値（期限）直前に承認される品目は市販後に安全性措
置が多いという結果 44,45は必ずしも日本にはあてはまらないことが明らかとなった。これは目標
値をその年に承認された全品目の審査期間の中央値で管理し，個別の品目に期限を設けない日本
型審査と，個別に期限を明示している米国型審査の違いを反映している可能性があると考えられ
る。しかし，米国で新薬が世界で最初に上市されることが圧倒的に多い現状に鑑みると，日米そ
説明変数 IRR SE p値 IRR SE p値 IRR SE p値
臨床開発期間（月数） 1.00 0.0 0.364 - - - 1.00 0.0 0.357
審査期間（月数） - - - 0.99 0.0 0.441 0.99 0.0 0.432
PMDA設立後の申請 0.59 0.5 0.553 0.48 0.5 0.461 0.41 0.4 0.383
申請前相談を実施 1.04 0.4 0.905 0.97 0.3 0.926 1.00 0.3 0.993
優先審査 1.07 0.5 0.880 1.20 0.5 0.670 1.01 0.5 0.987
承認条件あり 2.48 1.0 0.030 ** 2.83 1.1 0.010 ** 2.53 1.1 0.027 **
評価資料とした第1－3相試験の数 1.02 0.0 0.087 * 1.02 0.0 0.052 * 1.02 0.0 0.060 *
外国第2－3相試験データを利用 1.08 0.4 0.833 1.09 0.4 0.811 0.99 0.4 0.981
審査中に追加臨床試験を実施 0.35 0.3 0.186 0.48 0.4 0.401 0.46 0.4 0.375
追加臨床試験実施後に再申請 0.27 0.3 0.221 0.21 0.2 0.139 0.25 0.3 0.195
承認年 2000-2009 2000-2009 2000-2009
薬効分類（参照カテゴリー：その他）
中枢神経 2.81 3.2 0.364 2.61 3.0 0.396 2.93 3.3 0.346
解熱鎮痛消炎 0.00 0.0 0.997 0.00 0.0 0.997 0.00 0.0 0.998
末梢神経 0.00 0.0 0.997 0.00 0.0 0.997 0.00 0.0 0.997
眼科・耳鼻科 0.00 0.0 0.993 0.00 0.0 0.993 0.00 0.0 0.993
抗アレルギー 3.77 4.7 0.284 3.54 4.4 0.309 3.52 4.4 0.310
循環器 0.88 1.0 0.915 0.78 0.9 0.836 0.85 1.0 0.891
呼吸器 0.00 0.0 0.997 0.00 0.0 0.997 0.00 0.0 0.997
消化器 1.55 2.0 0.733 1.64 2.1 0.701 1.72 2.2 0.673
消化性潰瘍 0.00 0.0 0.998 0.00 0.0 0.998 0.00 0.0 0.998
ホルモン剤 0.46 0.7 0.591 0.41 0.6 0.541 0.43 0.6 0.559
泌尿生殖器 0.00 0.0 0.996 0.00 0.0 0.996 0.00 0.0 0.996
外皮用 0.00 0.0 0.996 0.00 0.0 0.996 0.00 0.0 0.996
代謝性 1.97 2.1 0.525 1.95 2.1 0.532 2.02 2.2 0.510
抗悪性腫瘍 1.97 2.1 0.535 1.81 2.0 0.582 2.01 2.2 0.523
放射性医薬品 0.00 0.0 0.997 0.00 0.0 0.997 0.00 0.0 0.997
抗生物質 0.93 1.2 0.953 0.86 1.1 0.905 0.95 1.2 0.966
化学療法剤 1.55 1.8 0.709 1.34 1.6 0.805 1.35 1.6 0.802
生物学的製剤 1.08 1.3 0.946 1.05 1.3 0.965 1.13 1.4 0.916
駆虫薬 0.00 0.0 0.998 0.00 0.0 0.998 0.00 0.0 0.998
造影剤・診断薬 0.00 0.0 0.996 0.00 0.0 0.996 0.00 0.0 0.996
N数 194 194 194
p値 0.001 0.001 0.001
Pseudo R-squared 0.248 0.247 0.250
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れぞれの国で承認された新薬を対象にした研究では，仮に解析対象品目がまったく同じであった
としても，研究の時点での安全性情報の蓄積が日米で大きく異なっているのが普通である。すな
わち新薬が日本で遅れて承認された時点では米国で先に発現した副作用情報に基づき薬の使用方
法が改善されていることが一般的である 59,60。研究のこうした背景が観察される結果の相違につ
ながっている可能性が高いため，審査ルールおよび体制の相違とこのような分析結果の相違を安
易に結び付けて議論してはいけないことも事実である。 
本分析の対象とした 2000－2009 年に承認された NME 194 品目の審査期間の中央値は 22.1 ヵ月
（通常審査 24.2 ヵ月，優先審査 17.2 ヵ月）であり，通常審査で 12 ヵ月，優先審査で 9 ヵ月とす
る 2011 年以降の目標値 9 に達していない。また，4.6 項で述べたとおり，審査期間に審査の滞貨
による遅れや待ち時間が含まれているため，市販後の安全性措置との関係が認められなかった可
能性もある。その後 2011－2013 年の審査期間の中央値は通常審査で 11.9，10.2，11.0 ヵ月，優先
審査で 9.1，9.1，8.5 ヵ月と推移しており 51，その中で PMDA が行政機関としての評判の維持・向
上を目的に目標値達成を優先する行動をとっているならば，米国と同様に新薬の市販後の安全性
に影響を及ぼす可能性があり，今後も注意を払う必要があると考えられる。 
市販後の安全性措置との関係が認められた承認条件ありの品目（IRR 2.53）は，希少疾病用医薬
品や新規作用機序を有する医薬品が多く，これらの品目は承認時のエビデンスが限られているた
め，市販後に得られた情報に基づき，安全性措置がとられると考えられる。一方，臨床開発中に
収集したエビデンスの量の指標として用いた評価資料とした第 1－3 相試験の数（IRR 1.02）も影
響はわずかではあるが市販後の安全性措置と正の関係が認められ，承認条件のある品目と逆の傾
向，すなわちデータ量が多いにも関わらず，安全性措置が発行とられやすいという結果が得られ
た。これは分析前の予想と正負が異なっていたが，結果的に評価資料とした第 1－3 相試験数は申
請時のデータ量ではなく，むしろ承認品目の適応症の患者数を表しており，使用患者数の多い新
薬に安全性の問題が生じると影響が大きいため，安全性措置がとられやすい可能性があると推察
される 60。市販後の安全性措置の回数と PMDA への申請，優先審査，外国臨床データの利用等と
の関係は認められなかった。 
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第6章 総括 
著者は本研究にて日本における新薬の臨床開発期間および審査期間に着目し，開発品目の属性，
企業が選択した開発戦略，審査ルール・体制，企業の属性等との関係を探索した。先行研究にお
ける問題意識からも明らかであるように，臨床開発期間および審査期間はそれら自体が企業およ
び規制当局のパフォーマンスの指標足りうる結果変数であるとともに，医薬品開発の活動および
承認審査の様々な意思決定（例えば期待利益の最大化，健康に係る社会厚生の最大化）における
期待値・目標値として中間変数的な役割も果たしている興味深い変数である。後者の役割あるい
は代替指標としての有用性を先行研究との比較で論じるべく，新薬のヘルスアウトカムの一例と
して市販後の安全性措置を取り上げ，臨床開発期間および審査期間との関係を検討した。 
データ入手の制約から同種の先行研究がほとんど存在しない臨床開発期間については，当然な
がら薬剤の属性に応じて臨床開発期間が大きく異なること，薬剤および企業の属性を調整した上
で企業が自ら選択する任意の申請前の対面助言の実施が正（臨床開発期間が長くなる方向）に，
外国臨床データの国内申請への積極的な活用が負（臨床開発期間が短くなる方向）にそれぞれ影
響していることを初めて明らかにした。 
日本の規制当局による承認審査に要する期間については，先行研究に新たな要素を織り込んだ
モデルを検討し，構築した上で，グローバル化が進展し，規制当局の体制が大きく変化した近年
の承認審査の姿を明らかにすることができた。申請前相談を実施した場合は臨床開発期間の延長
が審査期間の短縮によって相殺されることを示し，PMDA 設立後はその期間短縮効果が減少して
いることを明らかにした。外国臨床データの活用によって，外国規制当局の判断を参照すること
で審査が進みやすくなる面と，国内外のデータの解釈等で審査が複雑になる面の両方があること
を示した。審査の各ステップに要した時間を目的変数とした本邦初の分析では，優先審査品目は
「初回照会事項の発出－回答提出」と「初回照会事項の回答提出－専門協議」における審査の待
ち時間が短いこと，審査中の品目の滞貨は審査の遅れと正に相関していることを明らかにした。
また，早期承認を求める学会・患者団体の要望書，審査品目と同一薬効分類における市販後の重
大な副作用発現および審査担当者の総数と審査期間との間に関係は認めなかった。 
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新薬が日本人の健康に与える影響として承認後 3 年間に発生した添付文書の改訂を伴う安全性
措置の回数に注目した分析では，臨床開発期間および審査期間が新薬の有効性または安全性に係
る何らかの代替指標となっているか否かを確かめたが，観察した時点の日本で承認された新薬の
集団では安全性と両期間の間に明確な関係は見出せなかった。 
 
本研究の社会科学的および実践的意義について述べる。まず，本研究によって新薬の臨床開発
および承認審査における企業および規制当局の行動原理の手がかりが得られた点は重要である。
すなわち，企業が所与の条件の下で最適化（最小化）を図る対象としての臨床開発期間および審
査期間と複数の属性，選択した開発戦略の関係が明らかになったことで，不確実性下で行われる
新薬の臨床開発において企業が何を重視して各段階の戦略を策定しているのかの推察が可能にな
った。品目の属性，規制要件等に応じて臨床開発期間および審査期間が変動することは，新薬の
開発戦略の選択が既定のガイドライン等によってかなりの程度パターン化され，類薬の先行事例
等が踏襲されていることの表れであり，それ自体何ら驚くに当たらない。しかし，そうした属性
等の影響を調整して得られた本研究の結論として，対面助言の活用をめぐるトレードオフが観察
されたことは，開発の最終段階にあっても相当の失敗確率がある医薬品という特殊な製品の開発
パスにおいて，企業が「製品の開発失敗を避けること」を極めて重視していることがうかがえる
興味深い知見である。 
本研究の結果は，臨床開発および承認審査に対して規制当局がこれまでに講じてきた施策，特
に「どのようなエビデンスを示せば承認が得られるか」という要件を介した医薬品開発市場への
介入施策の帰結とみることもできる。今回の結果は，企業のグローバルな開発戦略を寛容に受け
入れる政府の近年の施策および姿勢が承認申請可能な品目を短い臨床開発期間によって確実に日
本に導入しているという現実と表裏一体をなしている。このような帰結が本当に予期されていた
ものか，そして世界および日本のパブリックヘルスの観点から望ましいものなのかが我々が本来
議論すべき課題である。むろんこうした議論においては，単に臨床開発期間または審査期間を企
業経営等の観点からの効率の指標と捉えるのではなく，国民の健康との関係において一定の役割
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を負う指標のひとつと捉えるべきであり，さらにその期間の適切性を論じるには様々なトレード
オフを踏まえる必要がある。具体的には，例えば要求するエビデンス量に応じた医薬品開発の成
功確率と投入するリソース，承認に必要となる情報の蓄積とそれに基づく判断の科学的および経
験的な妥当性，目標値達成による行政機関としての評判の維持・向上，世界各国でどの順に上市
するかに関する国際倫理的な正当性といった点でのトレードオフが挙げられる。現実社会のこう
した複雑な関係を踏まえて何らかのパブリックヘルスに係る施策および介入を講じる必要がある
場合には，本研究において得られた新薬の臨床開発および承認審査の具体的な様相に関わる知見
が有用であろうと思料する。 
さらに本研究において，日本における新薬の臨床開発および承認審査に関する外形的な特徴を
詳細なデータによって明らかにし，世界で医薬品開発に関わっているプレイヤーに当該情報を公
的なリソースとして発信したことは，世界の新薬開発を直接に推進する実践的な意義がある。既
に本研究結果は世界各国の製薬企業が規制やガイドライン，類薬の実績等に基づいて新薬の開発
戦略および経営戦略を策定する際の貴重なベンチマークとなっている。また，規制当局のパフォ
ーマンス評価の客観的な指標としても使われている。 
本研究結果は，具体的な審査ルールおよび体制の改善に直接に活用しうる。以下に，これまで
の結果および議論を踏まえて，日本の審査制度の今後のあり方に対する実務的な提案を行いたい。 
 
1. 審査プロセスの簡略化：薬事・食品衛生審議会の医薬品部会と薬事分科会の 2 回に渡って実
施される審議の一本化がある。また，審査の標準タイムラインの明示による審査の平準化が
ある。本研究結果の一部および本研究のデータを活用して提案した審査プロセスの標準タイ
ムライン案を 2010 年に日本製薬工業協会と PMDA の議論の場に提供し，2011 年 4 月に医薬
品部会と薬事分科会の審議対象が見直され，薬事分科会の省略が進み，審査期間が最大で 1
ヵ月短縮された 63。また，2012 年 3 月に厚生労働省より「新医薬品に係る承認審査の標準的
プロセスにおけるタイムライン」が提示され，審査のステップごとの目安が示された 47。 
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2. 審査の待ち時間の短縮：通常審査品目と優先審査品目に違いが認められた「初回照会事項の
発出－回答提出」と「初回照会事項の回答提出－専門協議」のステップにおける差，すなわ
ち待ち時間の原因を探索し，通常審査品目にも適用することによって審査プロセスの改善を
図ることができると考えられる。両者の違いとして照会事項のやりとりの効率，例えば照会
事項の分量や発出のタイミングの違いが想定される。また，審査の遅れと正に相関していた
審査の滞貨を解消するために，審査チームを増やすこと等で審査の流れを改善することが効
果的と考えられる。実際，2009 年 4 月に審査体制の充実と審査の迅速化を目的にそれまで新
薬審査第一部が担当していた抗悪性腫瘍用薬の審査を新たに設置した新薬審査第五部に移管
した67。また，各審査部に属する審査チーム数は公表されていないが，申請品目が多く，速や
かな審査の困難な場合等に担当分野が見直されている。 
 
3. 適切な審査期間の目標値の設定と安全対策：本研究対象では，日本において審査期間と市販
後の安全性措置との関係は認められなかったが，今後，日本でも米国と同時期に新薬が承認
され，承認時に蓄積されている安全性情報が同程度となった場合，米国のように審査期限を
厳格に適用する際は新薬の市販後の安全性への影響により注意を払う必要があり，市販後監
視制度の充実と監視結果に基づく速やかな注意喚起および販売中止が必要となろう。 
 
2007 年に発行された「革新的医薬品・医療機器創出のための 5 か年戦略」8および「有効で安
全な医薬品を迅速に提供するための検討会報告書」9 では，新薬の世界初上市から国内で使用でき
るまでの期間を短縮し，日本における新薬へのアクセスを欧米並みとすることを目標に，主とし
て外国臨床データの利用と国際共同治験の実施，審査期間の短縮に向けた審査ルールおよび体制
の整備に焦点を当ててきた。国際共同治験が増加し，審査期間の目標値を継続的に達成している
中，今後は企業と規制当局の業務効率および負担，ならびに健康に係る社会厚生の最大化を目指
した新薬の臨床開発と承認審査について，科学的データに基づいた建設的な議論が進むことを期
待する。 
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